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”本 节 系 绕 介 绍 辅 神 疾 轴 铺 域 中 有 关 遗 传 学 研究 的 历史 、 现 状 和 
BAS eet RAS ae ee ER a H 
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章 传 学 研究 的 新 策略 。 取 材 广 泛 ;资料 让 富 ， 基 础 理论 与 应用 并 重 ; 
HASH RAR, BHAA HBS, BPE PRR, iT ee 
生育 工作 者 、 医 学 院 校 师 生 ， 龙 其 是 从 事 精神 科 工 作 的 区 师 与 研究 
人 员 ; 雇 器 初中 广 化 程度 以 上 的 广大 读者 尖 考 。 
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医学 遗传 学 丛书 序 


医学 和 遗 忧 学 是 遗传 尝 的 一 个 重要 分 支 ， 是 交 床 医学 与 遗 
传 学 相互 渗透 形成 的 一 门 应 用 学 科 。 近年 来 随 着 重组 DNA 
技术 的 建立 和 分 子 遗 传 学 的 兴起 ， 医 学 遗传 学 的 各 项 研究 更 
是 化 展 迅 速 ， 目 前 已 成 为 遗传 学 中 最 为 活跃 的 研究 领域 之 


在 我 国 , 随 闭 遗 传 学 研究 的 日 趋 深 人 ,医学 过 传 学 的 研究 
也 得 到 了 越 来 越 充分 的 开展 。 现 在 , 较 大 的 医学 院 校 和 医疗 机 
构 , 孝 设置 了 与 医学 遗传 学 有 关 的 研究 单位 和 医疗 部 门 ,并 开 
展 了 不 少 有 相当 水 平 的 科研 和 咨询 工作 。 但 是 ， 由 于 医学 遗 
传 学 是 理论 性 强 ,、 应 用 性 广 的 一 门 综 合 狂 科学 , 故 进一步 加 强 
和 所 高 医学 遗传 学 工作 者 的 理论 水 平 ， 尤 其 是 提高 处于 第 一 
线 的 临床 医 当 工作 者 的 医学 遗传 学 知识 ， 无 疑 是 非常 需要 和 
十 分 追 切 的 。 癌 上 时， 将 加 外 的 医学 遗传 学 研究 的 最 新 进展 及 
时 介绍 到 国内， 对 于 进一步 提高 我 国 的 医学 遗传 学 研究 工作 
的 水 平 也 是 相当 有 益 的 。 

医学 遗传 学 丛书 由 国内 各 方面 专家 分 科 避 写 ， 内 容 包 括 
基本 原理 和 临床 两 大 部 分 。 从 书 详细 地 介绍 各 个 专科 性 传 性 
疾病 的 发 病 机 理 , 遗 传 学 诊断 ,预防 措施 和 治疗 的 可 能 性 ; 比 
较 全 面 地 反映 国内 外 科学 家 在 医学 址 传 学 研究 中 所 取得 的 最 
新 成 果 和 研究 进展 。 该 只 书 的 编写 成 员 林 以 说 大 多 是 我 国 进 
传 学 春 和 医务 界 的 糖 英 ,无 疑 使 该 从 书 具 有 很 高 的 权威 性 ,也 
为 进一步 打 人 国际 出 版 物 市 场 创造 了 条 件 。 | 

我 相信 ， 该 欠 节 的 出 版 将 对 加 快 我 国医 学 遗传 学 研究 的 
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发 展 起 积极 的 推动 作用 ， 对 提高 我 畦 人 所 的 过 传 素 质 和 进 一 
步 执行 计划 生育 这 一 基本 国策 等 方面 有 重要 的 诸 义 。 
KRM 
1988 #23 H16 8 
于 复 且 六 学 遗传 学 研究 所 
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医学 得 传 学 是 研究 人 类 遗传 性 疾病 的 发 生机 理 、 传 递 规 
律 .诊断 方法 ,以 及 治疗 与 预防 措施 的 遗传 学 分 支 学 科 。 由 于 
医学 的 进步 和 治疗 水 平 的 提高 ， 早 先 严 重 威胁 人 类 生命 的 一 
些 疾病 ,如 天 花 、 志 乱 、 鼠 疫 、 结 核 等 传染 病 已 渐 趋 绝迹 或 基本 
得 以 控制 , FRAME KM Sh, HAG 
a RAS A AOS IE ETE ROS SUSE PERS eta the RE 
性 肿瘤 等 ,在 发 病 率 和 死亡 率 中 所 点 比例 日 益 突出 ,对 人 类 本 
身 的 危害 也 更 为 明显 。 目 前 , 已 发 现 的 遗传 病 有 4 000 余 种 ， 
估计 每 100 PRE IL BRA 3-10 F RAS PS ERE 
ib FRCL Wy ie A TRA RRS 
URE eee awe. Alb KARE 
性 疾病 的 研究 已 成 为 医学 极其 重要 的 课题 ， 也 是 省 传 学 中 最 
为 活跃 的 研究 领域 之 一 。 

近 几 年 来 ;医学 遗传 学 发 展 迅速 ,在 各 个 领域 中 都 取得 了 


许多 重大 进展 ,并 形成 和 建 记 了 不 少 新 的 分 支 , 如 染色 体 遗 传 


字 , 药 物 中 传 学 ,免疫 遗传 学 ,肿瘤 遗传 学 . 毒 理 进 传 学 和 临床 
eS. BABA DNA 技术 的 建立 和 在 医学 遗传 学 中 的 
广泛 应 用 ， 对 某 些 遗传 病 的 产 前 诊断 积 基 因 治 疗 等 方面 也 取 
得 了 令 作 路 舞 的 突破 。 因 此 ， 医 学 性 传 学 的 研究 在 不 断 深信 
与 担 痪 ,理论 在 进一步 地 完善 和 发展, 而 广大 从 事 医学 遗传 学 
研究 的 工作 者 ， 对 了 解 和 掌握 这 些 新 的 知识 的 需要 也 日 益 迫 
印 。 值 得 强调 的 是 ， 医 学 过 传 学 是 一 门 遗 传 学 与 临床 医学 相 
Higa RH» MEA RSE Pate SHR ow 
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和 临床 之 间 背 未 很 好 沟通 的 矛盾 就 显得 越 来 越 突出 。 就 我 国 
各 级 医院 临床 医生 的 知识 结构 来 看 ， 昌 然 通 过 几 年 来 医学 道 
传 学 知识 的 普及 ,已 有 了 一 定 的 基础 和 梗概 的 了 解 ,但 由 于 人 
MEPS, BAAR KR, SETA 
SR Re LE AK RAR SSR Ee 
>, Mwah, BARREL MBM AT T 
之 。 因 此 ， 目 前 我 国 报道 的 遗传 病 种 类 还 不 到 世界 上 已 发 现 
的 1/4 去 右 ,我 国 是 .11 亿 人 口 的 大 国 ， 有 多 少 址 传 病 需要 去 
VRS, STEAMER. STORRS ASS ey 
SE, Hae HER VETERE AOS EEE E+ A 
常 有 意义 的 。 

EEE EMBED: 《医学 遗传 学 导论 》,《 泪 传 性 
心血 管 疾病 》《 道 传 与 演化 、 呼 吸 系 统 疾 病 》《 秋 传 性 血液 
病 《 遗 传 性 内 分 刻 疾 病 》《 遗 传 性 代谢 病 冰 《遗传 性 说 尿 生殖 
疾病 》,《 遗 传 性 神经 ,肌肉 疾病 》《4 和 遗传 与 精神 疾病 了》.《 进 传 性 
骨 与 结 弹 组 积 疾 病 》,《 授 传 性 皮肤 疾病 》,《€ 壮 传 性 眼科 疾病 》; 
GEREF ORES) CR SHED ESBS CE ID 
SEED, GIERE R CREED, CESS ae 
SE) CEE GED A CREE RE SEH MAD S 21 
个 分 册 ， 其 特点 是 面向 广大 临床 医生 。 从 书 的 主要 读者 是 县 
级 医院 以 上 医务 工作 者 , 它 也 可 作为 医学 院 校 ,综合 性 大 学 生 
物 系 过 传 学 专业 师 生 的 参考 书 ， 部 分 分 册 亦 可 作为 研究 生 的 
参考 教材 。 考 虑 到 我 国 广大 读者 的 实际 购买 力 ， 便 于 按 需 购 
买 ,本 套 从 书 的 每 个 分 册 者 编写 成 一 个 独立 的 系统 ,但 又 不 脱 
离 整 套 丛 书 总 的 框架 。 

本 从 书 是 由 国内 医学 遗传 学 各 研究 领域 的 有 关 志 家 和 欧 
床 各 科 的 知名 教授 负责 撰写 审定 的 ， 一 些 正在 从 事 有 关 实 际 
研究 和 医疗 工作 的 中 青年 同志 也 参加 了 部 分 分 册 的 撰写 工 


© Yi + 


作 。 这 样 ， 充 分 体现 了 本 套 从 书 基础 理论 与 临床 相 结 合 的 指 
导 轧 想 ， 同 时 使 本 从 书 的 内 容 得 以 互 为 补 充 而 更 加 充实 和 全 
面 , 从 而 使 从 书 上 其 有 较 高 的 参考 价值 和 普遍 的 实用 六 你 。 
BSE MALE AS DRESS SICH. WAR 
LEHURAFTRANZHMDD, EREA BARA 
HH TE EER RULE R o 
对 本 套 从 书 内 容 上 不 妥 之 处 ,还 获 望 读者 能 及 早 提出 ,以 
Brute 
X} 4A A) 
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于 复旦 大 学 遗传 学 研究 所 
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《过 传 与 糖 神 疾病 》 编 者 名单 
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王 异 时 £ E 江 三 多 和 后 诺华 
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| HERTE, eRe SAS EES A 
展 ， 医 学 得 传 学 已 成 为 医学 科学 中 发 展 非常 迅速 的 分 支 学 科 
之 一 。 它 有 力 地 推动 了 基础 医学 积 几 床 各 学 科 的 遗传 学 研 
究 , 并 为 临床 诊断 ,治疗 和 预防 开 有 以 了 新 领域 ,提供 了 新 手段 、 
对 于 精神 病 学 就 更 是 如 此 。 
本 节 重点 介绍 精神 疾病 遗传 学 研究 的 国内 外 成 果 ， 并 着 
重 恕 颖 国内 的 实践 经 验 。 它 由 我 国 从 事 精 神 疾病 遗传 学 研究 
丰 临 床 医 师 、 址 传 学 工作 者 共同 协作 撰写 :这 说 明 我 国 精神 疾 
病 遗 传 学 研究 队伍 在 迅速 成 长 。 FESO USS ER R 
at Far eA RAE. 
本 书 作 着 是 从 事 我 国 精 神 病 踪 传 学 研究 的 中 年 骨干 。 对 
他 们 的 痊 勤 劳动 和 努力 ,应 予以 鼓励 和 支持 。 
Te FF 
1988 年 上 月 13 日 
北京 
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1963 年 因 偶然 机 会 参加 一 次 医学 遗传 学 讨论 会 ， 难 上 昕 了 
纪 明 大 夫 讲 授 的 精神 病 址 传 病因 说 ， 这 是 我 第 一 次 接触 精神 
病 遗 传 的 观点 。 那 时 我 是 复 昌 大 学 生物 系 遗 传 学 专业 中 年 级 
学 生 , 没 想到 一 年 后 我 被 分 本 到 上 上海 精神 病 防 治 院 工作 ,精神 
病 讲 传 学 竞 成 了 我 终生 钻研 的 课题 。20 多 年 来 从 事 精 神 科 方 
面 的 工作 ， 使 我 深 感 遗传 因素 在 精神 疾 莉 的 病因 中 占有 主导 
Hir REA 1916 Ridin 开创 精神 分 裂 症 的 家 系 调查 至 
今 70 多 年 中 ,已 积累 了 大 量 的 遗传 资料 ， 但 要 深信 阐明 这 个 
问题 , 趣 相当 艰 蕊 并 具有 高 度 的 复杂 性 ,务必 树立 以 毕生 精力 
献身 于 这 一 学 科 的 精神 。 

近年 来 ,国外 陆续 出 由 了 不 少 精神 病 遗 传 学 的 书籍 ,而 国 
内 尚 无 一 本 专著 。 事 实 上 屋内 精神 科 工 作者 在 遗传 学 研究 上 
已 敌 了 许多 工作 ， 部 感到 有 必 导 总 结 一 下 这 方面 的 工作 并 了 遇 
确 其 发 展 方向 ,为 此 我 与 吉森 管 精神 卫生 研究 所 王 枢 ,华西 医 
科大 学 件 麻 华 , 北京 医科 大 学 杨 晓 玲 、 张 宗 爱 ， 苏 州 厂 济 医 跤 
ae JK AE, UE WERE a SBN BPRS A 
传 与 精神 疾病 》, 作为 医学 遗传 学 愉 节 中 的 一 个 分 册 。 

本 书 的 目的 是 婚 为 临床 工作 者 提供 遗传 学 研究 的 帝 料 和 
方法 , 叉 给 吐 传 学 工作 者 介绍 精神 病 学 的 临床 内 容 , 苏 至 也 期 
刻 精 神 病 患 省 及 其 家 属 阅 读 后 效 得 精神 病 赣 传 学 方面 的 知 
识 。 因 而 在 编写 内 容 上 按 糖 神 疾 病 的 分 类 顺序 摧 写 ， 进 材 上 
尽量 采用 国内 资料 ， 同 时 也 吸收 国外 最 新 进展 。 全 书 大 致 分 
为 3 个 部 分 ， 第 一 部 分 分 别 叙 述 各 类 精神 疾病 有 关 的 路 传 学 


PSO DOD Se SERS Pe AMS, CL 
及 优生 学 的 关系 ; 第 三 部 分 提出 进一步 开展 精神 病 进 传 学 研 
究 的 新 对 策 。 在 论述 中 遇 到 有 争议 的 问题 ， 作 者 们 提出 个 人 
意见 ,与 间 道 们 讨论 。 

当初 稿 完成 后 ， 北 京 医 科大 学 沱 泡 邮 教授 为 本 书 撰写 序 
言 ;哈尔滨 医科 大 学 赵 亚 忠 教授 审阅 并 认真 修改 全 稿 , 最 后 由 
上 上 海 医科 大 学 许 由 恩 教 授 审定 本 书 。 在 文稿 撰写 过 程 中 得 到 
土 海 精神 卫生 中 心 各 级 领导 的 帮助 和 支持 ， 贝 国平 同志 协助 
本 书 的 抄写 和 绘图 工作 , 庶 区 一 并 表示 束 心 的 谢意 。 

疝 时， 还 要 特别 感谢 我 的 老师 刘 祖 洞 教授 长 期 以 来 在 专 
业 上 给 我 的 指导 和 帮助 ， 以 及 娄 焕 明教 授 生 前 留 给 我 克服 困 
礁 的 勇气 和 意志 ， 这 是 我 能 完成 本 书 编写 的 动力 和 条 件 。 

尽管 我 们 希望 编写 本 书 能 成 为 精神 病 过 传 学 人 门 的 引 玉 
之 举 ,但 是 由 于 水 平 有 限 ,一 定 存在 着 不 少 错误 ， 已 请 读者 提 
出 宝贵 的 意见 。 | 
f 江 三 多 
1987 年 12 月 FER 
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第 一 节 概 R 
一 、 精 神 病 学 及 其 发 展 


人 类 的 精神 活动 是 大 脑 高 度 分 化 物质 的 机 能 ， 是 客观 世 
界 在 人 脑 中 的 反映 。 显 然 ， 人 类 精神 活动 的 基础 是 大 脑 ， 但 
又 是 人 类 的 生物 狂 和 社会 性 相 结合 的 产物 。 人 类 异常 的 精神 
活动 , 即 各 类 精神 障碍 也 必然 以 人 脑 为 基础 ,因此 精神 疾病 的 
概念 是 指 在 内 外 各 种 致 病因 素 的 影响 下 ， 大 脑 功能 紊乱 所 致 
”的 疾病 。 在 临床 上 可 表现 为 感知 ,思维 ,情感 ,注意 ,记忆 、 行 

为 .意识 和 智能 等 精神 活动 的 不 同 程度 的 障碍 。 
精神 病 学 就 是 研究 各 类 精神 疾病 的 病因 发 病 机 理 ,临床 
特征 ,疾病 的 发 展 规律 ,以 及 治疗 和 汗 防 的 一 门 学 科 ， 它 是 由 
床 医学 的 一 个 分 支 。 

由 于 精神 疾病 的 特异 性 和 复杂 性 ， 促 使 精神 病 学 涉及 许 
多 方面 的 问题 ， 因 而 形成 许多 分 支 。 主 要 的 分 支 有 社会 精神 
病 学 ,文化 精神 病 学 ,临床 精神 病 学 ,老年 精神 病 学 ,儿童 精神 
病 学 ,职业 精神 病 学 ,军事 精神 病 学 ,司法 精神 病 学 ,实验 精神 
病 学 ,生物 精神 病 学 等 ,而 且 其 研究 范围 正在 日 益 扩大 。 

精神 病 学 不 同 于 神经 病 学 ， 神 经 病 学 研究 的 对 象 为 人 类 
神经 系统 的 疾病 , 它 是 指 从 大 脑 ,将 崩 直 至 周围 神经 和 肌肉 的 
疾病 , 主要 的 临床 表现 为 感觉 和 运动 的 障碍 。 

精神 病 学 发 展 历史 是 人 类 对 精神 疾病 的 认识 和 斗争 的 历 


=: L. $- 


Eo 早 在 2000 多 年 前 ， 中 外 医学 书籍 中 都 已 有 精神 病 的 记 
载 ， 如 中 国 最 古老 的 医学 典籍 k 内 经 》 和 | 古 希 腊 的 最 伟大 医学 
me SED (Hippocrates) 者 对 精神 病 握 出 了 自己 的 观 
点 。 有 关 国外 精神 病 学 发 展 的 概况 大 致 可 务 如 下 几 个 时 期 。 
1. 吉 代 希腊 和 罗 包 的 精神 病 学 ”十 希腊 罗马 时 代 ， 和 希腊 
医学 家 希 波 克 拉 座 认为 人 脑 是 思维 活动 的 器 官 。 提 出 精神 病 
的 体 裕 病理 学 说 ， 认 为 人 体内 有 血 , 烙 滚 、 黄 胆汁 和 黑 胆 汁 等 
4 种 体液 , 当 4 种 体液 混合 不 正常 ,其 中 一 种 体 波 或 多 或 少 就 
TAR Ribi eA AHH H TOE, T AEN 
2. 中 世纪 精神 病 学 ”这 一 时 期 精神 病 学 无 重大 发 展 ， 当 
时 焉 医 和 迷信 处 于 统治 地 位 ,把 精神 病人 视 为 魔鬼 附 体 ,实行 
残酷 迫害 ,使 成 千 上 万 粮 神 病 感 者 处 于 悲惨 的 处 境 。 ， 
”3. 近代 西欧 精神 病 学 ”18 世纪 法 国 大 革命 后 , 唯物 主义 
思想 开始 占 统 治 地 位 ,西欧 精神 病 学 发 生 了 转折 ,从 此 开始 把 
精神 病 看 作 一 种 疾病 ,把 疯人院 变 成 医 路 ,精神 病人 从 终生 办 
禁 中 获得 解放 ,重新 被 接纳 为 社会 的 成 员 。 同 时 ,精神 病 学 家 积 
累 了 临床 方面 的 资料 ,为 精神 病 学 的 进一步 发 展 创造 了 条 件 。 
4. 现代 精神 病 学 ”19 世纪 中 叶 , 随 着 自然 科学 的 发 展 和 
精神 病 临 床 资料 的 积累 ， 已 经 认识 到 精神 病 的 发 生 蚌 大 脑病 
aA SIT 20 世纪 初期 ,德国 Kraepelin 以 临床 观察 为 
基础 ,提出 疾病 分 类 的 原则 。 此 后 ,许多 精神 病 学 家 从 不 同 角 
度 进 行 探 讨 ， 形 成 精神 病 学 的 各 种 学 派 。 重 要 而 有 代表 性 的 
“aA. OKracpelin 的 分 类 系统 ,由 现代 精神 病 学 重要 黄 基 
人 之 一 的 德国 Kraepelin 首先 对 精神 病 作 了 系统 的 分 类 ， 提 
出 时 发 性 阁 叶 和 噪 狂 抑郁 症 的 诊断 概念 ,以 后 瑞士 Bleuler t 
用 * 精 神 分 裂 症 "代替 “ 早 发 痴 果 "一 户 。 国 弗 洛 伊 德 学 派 ， 由 
PAD SB GR (Sigmund Freud) tah SMAI 
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学 说 ， 以 后 发 展 成 精神 分 析 学 说 。 图 精神 生物 学 派 ， 由 美国 
Adolf Meyer 所 创立 ,认为 人 是 精神 与 生物 的 统一 体 ,精神 将 
瘤 的 发 生 是 机 体 对 困难 境遇 的 适应 障碍 和 反应 。 锚 心 呈 医学 


HE, Schwarz 和 Draper 是 这 学 派 的 开路 先锋 。 认 为 人 的 精 


福 和 度 体 是 祖 互 影响 的 和 谐 统 一 体 ， 若 精神 因素 使 人 处 于 持 
续 紧 张 状态 ,会 引起 某 些 器 官 的 功能 障碍 ， 形 成 所 谓 心 身 疾 
病 。 国 驯 甫 洛 夫 学 说 ,由 苏联 巴 甫 洛 夫 提出 ， 创立 条 件 反射 学 
说 以 研究 高 级 神经 活动 的 规律 。 

”我 国 远 在 股 代 甲骨 文中 ,就 有 心 疾 , 首 疾 等 精神 疾病 的 记 
载 。 近 百年 来 ;从 雅 片 战 争 后 ,西方 医学 开始 传人 人 ， 先 后 在 广 
州 .北京 ,沈阳 等 好 设立 精神 病 医 疗 和 收容 机 和 梅 。 自 新 中 国 建 
立 后 ,精神 病 学 才 真 正 得 到 茵 勃发 展 ,普遍 建立 起 精神 病 医疗 
机 . 构 和 防治 网 ;培养 了 天 批 精 神 病 学 教学 和 医护 人 员 ; 蜂 疗 水 
平 不 断 提高 ;科研 工作 取得 了 可 喜 成 就 ;建立 起 全 贺 性 学 术 组 
织 和 广泛 地 开展 了 国内 外 的 学 术 交 流 。 近 30 多 年 来 我 国 精 ， 
神 病 学 已 取得 很 大 成 绩 ， 今 后 将 能 进一步 充分 发 挥 我 国 社会 
主义 优越 性 ,开展 全 国 范围 的 防治 工作 , 健全 专业 队伍 , 培训 
医疗 .教学 和 科研 高 级 人 人员， 加强 基 础 理论 和 临床 科研 工作 ， 
赶 上 世界 先进 水 平 。 


ae 


精神 病 学 是 一 门 十 分 复杂 药学 科 ， 实 质 上 是 专门 研究 人 
脑病 变 导 致 各 类 精神 活动 障碍 的 综合 科学 。 其 发 展 必然 涉及 
到 许多 学 科 。 由 于 精神 病 的 病因 至 今 不 明 ， 有 许多 问题 的 解 
决 必 须 从 多 方面 深入 探讨 ,从 全 局 看 不 外 平 从 三 个 方面 , 即 生 
物 学 ,心理 学 和 社会 学 人 手 。 在 生物 学 领域 中 ,关系 特别 密切 
的 有 神经 生理 学 ,神经 生物 化 学 ,精神 药理 学 、 造 传 学 等 ,可 以 
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雇用 这 些 基 础 学 科 的 近代 成 就 来 研究 精神 病 的 病因 ， 提 高 诊 
WIET AKE, 心理 学 方面 , 则 储 重 于 疾病 心理 机 制 的 探讨 、 
心理 测验 的 应 用 ,以 及 临床 上 心理 治疗 和 心理 卫生 的 实施 。 社 
会 学 的 研究 注重 于 社会 心理 、 社 会 文化 对 精神 病 的 发 生 、 发 
展 \ 上 康复、 预防 的 作用 ,以 及 开展 流行 病 学 的 调查 研究 。 

随 着 自然 科学 的 发 展 ， 大 是 事实 表明 精神 病 决 不 是 因 想 
HR 私 " 字 病 , 应 该 以 辩证 唯物 主义 思想 为 指导 ,把 精神 病 学 
牢 国 地 建 这 在 自然 科学 的 基础 上 ,不 断 将 近代 医学 ,近代 基础 


理论 研究 的 新 进展 和 新 技术 引进 本 学 科 ，、 从 而 促进 精神 病 学 


的 不 断 进步 。 
三 、 精 神 疾 病 的 分 类 


精神 病 从 广义 理解 ， 包 括 各 类 精神 洋 碍 ， 称 为 精神 疾病 
(mental disorders); 从 狭义 理解 ,仅仅 指 严重 的 精神 障碍 ， 如 
精神 分 裂 症 \ 巾 郁 症 等 , 称 为 精神 病 Cpsychosis)。 关 于 精神 疾 
病 的 分 类 阁 今 尚 无 统一 意见 ,目前 有 失 界 卫生 组 织 “ 国 际 疾病 
分 夫 《ICD)7 和 美国 《精神 疾病 诊断 统计 手册 》《DSM) ,国内 于 
1958 年 在 责 永 召开 第 一 届 全 国 精神 病 防 治 工 作 会 议 上 , 首次 
提出 一 个 分 类 草案 , 供 各 地 使 用 。 最 近 1984 年 中 华 医 学 会 修 
订 精 神 疾病 的 分 类 ,包括 以 下 类 型 。 

脑 吕 质 性 精神 障碍 

C1) AARI Be oe he ha 

(2) 颅 脑 损伤 伴 发 精神 障碍 

(3) 脑 血管 疾病 伴 发 精神 障碍 

(4) 颅 内 肿瘤 伴 发 精神 障 和 三 

6) BERKS A 

C6} RE a th fe 


< @ oo 


O) He 

TERREA 

C1) 感染 伴 发 精神 障碍 

(2) 内 了 驻 疾 病 伴 发 精神 障碍 

(3) 内 分 说 疾病 伴 发 精神 障碍 

(4) 代谢 疾病 伴 发 精神 障碍 

(5) 其 他 

中 毒 所 臻 精神 障碍 及 药物 ,酒精 依赖 

Cl) 药 源 性 精神 障碍 

(2) 药物 依赖 

(3) 酒精 性 精神 注 碍 

(4) 酒精 依赖 

《5) 一 氧化 矶 中 毒性 精神 障碍 

(6) 农药 中 毒性 精神 障碍 

(7) 其 他 物质 所 致 精 神 隙 碍 

精神 分 裂 症 

(1) 单纯 型 

(2) FAR 

(3) 紧张 型 > 

(4) gb 

(5) 残留 型 

(6) HBA 

(7) RED 

(8) 其 他 

情感 性 精神 障 码 

C1) 躁 狂 搞 郁 症 
(2) 更 年 期 优 郁 症 

飞 3) 其 他 


tA 
C1) fat 

(2) 偏执 状态 

(3) 感应 性 精神 病 
《4) 其 他 
REEMA 
其 他 精神 病 
神经 症 

(1) ARE 

(2) ME 

(3) RAE 

(4) HABE: Hie 
(5) HAAR 

(6) 疑 病症 

(7) 308 

(8) 其 他 | 
心理 因素 所 致 生 理 荔 能 障碍 
ARR 

性 心理 障碍 
APLAR 
儿童 精神 障碍 


第 二 市 ”遗传 学 与 精神 疾病 


医学 科学 的 中 必 尾 务 ， 就 是 探索 各 种 玩 病 的 病因 和 发 病 
机 理 , 为 根治 疾病 和 预防 疾病 提供 有 力 措 施 。 从 广义 讲 , 多 数 
疾病 的 发 生 汐 是 过 传 和 环境 相互 作用 的 结果 。 对 于 精神 疾 痢 
来 说 ,近代 研究 表明 过 传 因 素 起 了 重要 作用 , Ame FSi 


a ğ a 
a Ca 
. 4 


神 疾病 有 着 密切 联系 。 


遗传 学 (genetics) 是 专门 研究 生物 的 遗 柑 和 变异 的 科学 ， 
其 中 医学 遗传 学 《medical genetics》 是 遗传 学 的 一 个 分支 ， 
BETAS IRR RRS. WARE aA 
性 都 是 基因 和 环境 相互 作用 的 产物 ， 基 因 起 主导 作用 。 分 子 
生物 学 研究 义 证 实 了 基因 (gene)》 的 实体 是 DNA, 在 DNA 
链 上 有 特定 遗传 信息 的 核 甘酸 序列 就 是 基因 。 : 

由 DNA , 非 组 蛋白 和 组 蛋白 组 成 的 染色 体 (chromosome》 
是 遗传 信息 单位 ,也 是 基 天 的 载体 。 人 类 有 46 RH ate, H 
23 对 ,其 中 22 对 为 党 染色 体 ,1 对 为 性 染色 体 。 当 基 因 发 生 
突变 ,或 染色 体 贿 变 了 村 都 会 导致 人 类 表 型 性 状 的 变异 ,这 就 是 


遗传 狂 疾 病 发 生 的 根本 原 毁 。 近 年 来 ,分 子 遗 传 学 进展 甚 快 ， 


尤其 是 重组 DNA 技术 的 应 用 , GWM RE CARS 
RE DNA KF ERNEA HARA, iiie DNA BW, 
或 称 基 因 诊 断 。 

由 于 遗传 科学 的 迅速 发 展 、 进 入 分 于 遗传 学 时 代 的 今天 
为 精神 疾病 的 遗传 研究 创造 了 良好 的 条 件 , 近 70 多 年 来 已 积 
累 了 大 量 有 关 精 神 疾 病 的 遗传 资料 ， 预 期 将 会 为 病因 拧 索 作 
出 更 大 页 献 。 


二 、 精 神 疾病 遗传 研究 的 重要 性 


遗传 因素 在 精神 疾病 的 病因 中 其 有 有 重要 地 位 ， 开 展 遗 传 
学 研究 的 雷 绚 竹 是 十 分 明确 的 ,大 数 可 归纳 如 下 几 点 a 
” 丰 生 命 科学 中 占有 重要 地 位 ”精神 疾病 遗传 学 不 仅 是 医 


学 遗传 学 的 重要 组 成 部 分 ， 而 且 也 是 人 类 行为 遗传 学 《hu- 
man behaviour genetics 的 基本 组 成 内 容 。 它 的 研究 将 久 趴 
遗传 和 环境 对 人 脑 结 攀 和 功能 怎样 发 生 影响 ,. 大 类 的 心理 活 
到 的 机 理 是 什么 ,以 及 对 导致 智能 缺陷 、 AAR HARKIS 
SH HB AM Ro 

有 勋 于 病因 的 探索 通过 经 典 的 双生 几 、 寄养 子 及 家 系 
调查 等 方法 的 研究 。 已 充分 沦 证 遗传 因素 在 精神 疾病 发 生 中 
的 重要 作用 ;尤其 是 分 子 进 传 学 的 进展 、DNA 分 析 技 术 应 
用 于 精神 疾病 的 和 研究， 可 为 病因 探索 开 招 新 的 途径 。 近 期 国 
外 研究 已 说明 美国 Amish 群体 的 情感 性 精神 病 的 易 患 基因 在 
ABU 号 染色 体 短 丹 上 ;家族 踪 传 性 老年 狂 奖 不 的 疾病 基因 
可 能 在 21 号 染色 体 上 。 因 此 ,分 子 踪 传 学 的 新 技术 也 许 会 对 
Fat ZORA A A E BK io 

凌 于 人 并 的 未 来 ”得 传 因 素 具 有 明显 效应 ， 造 成 精神 病 


患者 的 亲属 中 发 病 率 甚 高 ， 严 重 影响 着 子孙 后 代 的 畦 体 和 精 


神 健 康 , 如 之 群体 中 患者 数 旨 的 不 断 增 如 ,对 人 类 健康 危害 极 


大 * 所 以 糙 神 疾 蔽 的 遗传 钙 究 与 优生 、 忧 育 工 作 有 着 密切 的 联 ， 


A MEDS. BHR 到 人 类 未 来 的 大 事 。 


第 三 节 ” 国 外 精神 病 遗 传 学 
研究 的 回顾 


和 精神病 性 传 学 是 医学 党 传 学 的 分 支 之 一 ， 它 的 发 展 已 有 
130 年 历史 。 由 于 这 一 学 科 经 党 受到 各 方面 的 于 扰 ， 往 往 从 
一 个 级 庙 到 另 一 个 极 逆 ; 它 经 历 了 一 条 出 护 和 而 符 呈 的 路 程 。 

从 精神 病 跟 传 学 的 发 展 史 看 ， 这 门 学 科 首 创 于 法 国 精 神 
病 学 家 Morel, BA, p 1850 年 起 在 其 著作 中 早已 有 得 待 方 
面 的 见解 o: 到 1857 年 ,他 在 家 了 系 调查 的 菇 础 上 ,发 表 4 八 燃 胸 


Å- g :. | 
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体质 、 曾 能 种 道德 的 退化 3 的 着 名 论 尾 ;从 而 形成 "遗传 -退化 ” 
的 理论 体系 。 其 基本 观点 认为 糖 神 疾 病 是 一 种 退化 现象 ， 导 
致 退 化 的 原因 用 遗传 的 缺陷 ， 人 类 的 退化 可 以 表现 为 对 体 的 
发 育 异 常 ， 也 可 以 表现 为 判 能 的 缺陷 和 道德 的 发 育 不 全 。 基 
于 退化 理论 ，Morel 首次 提出 早 发 性 痴 采 的 概念 。 

More] 的 观点 在 当时 有 巨大 的 影响 、 对 精神 病史 传 研 究 
(EER IRARM. Ain, DAR PAB Se eee 
W. A038 BE E BRR. ae A BA A 
Me, RKRSIUAEASE Be BMA ENBE MEE 
ER- ENARA Ro 

ARBE Sat BS EH Ee E A F R 
Kraepelin, E, 他 虽然 也 证 实 患 者 的 家 系 中 经 常 有 精神 异常 
病例 出 现 ， 但 是 发 现 精神 正常 人 的 家 系 中 国 样 也 可 有 人 格 异 
党 的 个 体 。Jostt1896) 和 Diem(1905》 在 证 究 正 常人 的 亲族 
中 患 病 的 情况 时 ， 也 观察 到 精神 疾病 阁 的 人 数 有 渡 增 加 。 但 
是 Jost 和 Diem 的 工作 由 于 统计 分 析 方 法 上 的 锥 误 ， 使 研 
FE A] BE 

4 1900 年 重 德尔 的 遗传 法 则 重新 被 发 现 后 ,许多 学 者 企 
图 论证 备 德 尔 进 传 规律 适用 于 精神 疾病 。 最 闭 名 的 研究 结果 
是 1913 年 Lundorg 确定 瑞典 衣 村 群体 中 肌 踪 挛 性 疾 冯 为 单 
ARH. STATS. 首先 由 Riidin(1916) WEKE 
本 的 精神 分 型 症 的 先 证 者 作家 系 分 析 ， 结 果 表 明 精 神 分 裂 症 
不 是 单 基因 隐 性 遗传 ,可 能 为 双 座位 的 显 性 遗传 ,但 没有 被 以 
后 的 研究 所 证 实 。 以 Rüdin, Luxenburger 和 Schulz By 
德国 慕尼黑 精神 病 学 派 , 在 其 后 20 多 年 中 的 精神 病 遗 传 学 研 
究 中 占有 重要 地 位 。 除 了 Riidin 1916 年 的 工作 外 ，1928 年 
Luxenburger 首先 报告 精神 病 的 双生 儿 研 究 , 开 始 采 用 同 病 一 
致 率 的 比较 方法 ， 并 论证 过 传 因素 在 发 病 中 的 重要 性 。 在 


1920—1930 年 期 间 ,; 许多 精神 病 学 家 区 在 莫 尼 黑 学 院 进 行 过 
研究 ,其 中 名 括 英 国 的 Slater, AHA) Sjören, T 和 Essen- 
Möller 等 , 以 后 他 们 区 成 为 理 己 国家 的 精神 病 遗 传 研究 的 创 
建 者 。 

在 些 期间，Luxenburger 在 双生 儿 研 究 的 基础 上 ， 提 出 
外 显 率 的 重 权 概念， 他 发 现 精 神 分 发 症 的 同 詹 双生 儿 可 羽 有 
一 个 双生 成 员 不 患 病 ,认为 是 环境 效应 造成 了 非 同 病 一 致 , 这 
种 环境 效应 称 为 疾病 基因 移 “外 环境 "。 田 外， 在 研究 双亲 均 
汐 分 裂 症 的 子 立 中 , 吉 果 假设 疾病 属 特 异性 隐 柏 基因 ,按理 子 
如 应 百分之百 患 病 , 事 实 上 并 非 如 此 * 困 而 认为 这 是 疾病 东 因 
的 “内 环境 ”所 致 。 对 这 种 “内 环境 "的 效应 可 内 进行 估计 ， 当 
Fl CHAE Re 60%, 双亲 患 分 裂 症 的 子女 的 患 病 
风险 为 5 名 ， 则 内 环境 (非特 异性 基因 ) 效 这 为 的 一 45S 
T1 和 %。 

由 此 可 吉 当 时 已 清楚 奖状 发 生 与 3 个 要 素 ( 奖 病 基因 、 内 
环境 和 外 环境 ) 有 关 。 这 一 观点 对 以 后 由 Kretschmer 提出 和 
Bleuler 进一步 论证 的 “精神 和 智能 的 遗传 素质 " 观点 的 形成 
有 很 大 影 响 ， 后 者 认为 由 多 因子 决定 的 业 神 和 彰 能 素质 是 发 
生 精 神 病 的 原因 。 但 十 ;这些 重 要 发 现在 1940 一 1950 年 期 间 
没有 得 到 充分 认识 和 进一步 发 展 ,在 40 年 代 初 德国 纳粹 分 于 
已 使 医学 性 传 学 和 优生 学 十 上 上 峡 途 。 然 和 而， 这 些 早 期 观点 与 
现代 的 精神 病 的 多 基因 遗传 学 说 怡 恰 是 相 旷 侣 和 的， 很 值得 重 
新 对 其 作出 评价 。 

在 1940 一 1950 年 间 , 苏联 和 美国 精神 病 学 术 界 中 的 许多 
人 持 反 遗传 学 的 态度 ， 他 们 认为 人 类 间 羌 异 仅 仅 是 环境 不 则 
所 致 ,所 有 人 在 出 世 时 都 是 一 样 的 ,认为 遗传 学 研究 训 无 用 处 。 
RiT 502 tha, 美国 精神 病 学 发 生 了 很 太 变 化 ， 当 时 Kall- 
mann, F 进入 纽约 的 国立 精神 病 研究 所 并 获得 优越 的 工作 条 


性， 由 于 Kallmann ZR AE Le EE 
THEA Tit. (653 Se RE ee ee hh Re 
Ali FPS A Sih Se Bel. Ak, STR ANS EI 
HAMA ASHES hARARE, BER ee 
不 前 。 

目 60 年代 了 以 来 ;精神病 进 传 学 发 展 甚 快 , 1966 年 Rarls- 
son 和 和 Heston 分 别 开 展 精神 分 裂 症 的 寄养 子 的 研究 。 1968 
各 1975 年 ， 美 国 Key 在 丹麦 进一步 发 展 寄 养子 研究 工作 ， 
1974 年 Wender 又 创立 交叉 寄养 研究 法 。 继 后 免疫 遗传 和 
生化 标志 的 工作 也 相应 开展 ,著名 的 有 1974 年 Cazzullo 等 
开始 的 HLA 抗原 关联 分 析 ; 1972 年 Murphy 开始 的 血 小 
板 单 腕 氧化 酶 的 分 析 。 在 细胞 遗传 学 研究 方面 , 1958 年 La- 
sersohn 芮 先进 行 分 裂 症 患 者 的 性 染色 质 观察 ; 1963 年 Ra- 
phael FRN 3} Sete BA PREAH. Bab, 1976 年 
Johnstone 首 用 CT 技术 研究 分 裂 症 ，1982  Reveley 将 
CT 技术 与 双生 儿 法 结合 起 来 研究 分 裂 症 的 病因 。 

精神 病 进 传 方 式 的 探讨 也 是 一 个 活 茎 的 研究 领域 ， 对 于 
Sy Suse, 195342 Kallmann HAERE HS, Slater- 
Besk(1965 HH ASES HIBS, Gottesman(1967) 提出 多 
2s PSS ZETA TST TH, 1979 年 Mendlewicz 应 用 疾 
FASE BEARER OR. Pe TERA RE ed XE 
显 狂 遗传 。 近 年 来 由 于 医学 数学 遗传 技术 的 发 展 ，Metthysse 
和 Kidd(1976) 对 分 裂 症 又 提出 了 单个 主要 基因 和 多 基因 的 
BSR Rin, BS AMS REED RMR 
最 后 定论 。 无 数 事实 表明 ， 由 于 精神 疾病 的 分 类 缺乏 生物 学 
研究 工作 的 基础 ， 因 而 导致 精神 疾病 的 址 传 学 研究 方面 的 高 
度 的 异 质 性 ， 给 精神 疾病 的 遗传 方式 的 研究 带 来 不 少 困难 。 

了 最近 ， 由 于 分 子 过 传 学 迅速 发 展 ，DNA 重组 技术 的 应 
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用 ， 促 使 精神 病 中 传 学 讨 究 进入 新 的 时 期 。 1987 年 美国 的 
Egeland, J 等 报道 ， 应 用 DNA 分 析 技 术 证 实 美 图 Amish 
群体 中 又 相 情感 性 精神 病 的 易 患 基因 是 定位 于 人 类 11 SR 
色 体 的 短 车 上 ,， 易 患 基因 与 11 SRARERS RUNS AE 
和 癌 基 因 Ha-ras-l RBM. 这 是 令 人 十 分 鼓舞 的 重大 进 
展 , 标 志 着 精神 病 过 传 学 研究 进 人 了 新 的 了 时代。 

如 上 记述 ， 精 神 病 遗 传 研 究 的 发 展 史 可 妇 钠 为 : 早期 想 
始 于 法 国 , 中 期 发 展 在 德国 ,现代 领先 的 是 美国 。 


AAD HAHHA 
研究 的 回顾 


图 内 的 有 关 研 究 工作 是 在 新 中 国 建立 以 后 才 开 始 的 。 
1964 年 由 纪 明 等 和 社 荣 玉 等 在 同一 期 中 华 神经 精神 科 杂 志 
上 发 表 了 “上 海地 区 精神 分 裂 证 患者 1 196 例 的 遗传 生物 学 调 
杏 研究 ”和 “一 个 精神 分 裂 症 患者 的 家 系 调查 "的 论文 ,提出 精 
神 分 裂 症 发 病 具有 明显 的 遗传 效应 。 在 此 之 前 ， 夏 镇 夷 各 陶 
国泰 于 1957 年 也 在 同一 期 精神 科 杂 志 上 各 自 报告 的 精神 病 
的 临床 资料 中 提 及 遗传 办 案 的 问题 ,他 们 认为 4 多 的 儿童 分 
A) ST SURE AI 1/5 的 分 裂 症 患者 发 病 与 道 传 因子 有 关 。 
与 此 同时 ,类 焕 明 在 东北 地 区 开展 精神 分 裂 症 的 双生 儿 研 究 ， 
初步 建立 女性 诊断 和 同 病 一 致 率 的 分 析 方 法 。 有 关 实 验 室 工 
作 方 面 ,在 上 海 精神 病 防 治 院 党 委 、 票 宗 华 院 长 和 夏 镇 夷 教授 
的 领导 和 支持 下 , 江 三 多 首先 于 1965 年 在 上 海 建立 精神 病 的 
遗传 研究 实验 室 ， 开 展 精神 分 裂 症 患者 的 性 染色 质 和 淋巴 细 
胞 培养 作 染色 体 的 核 型 分 析 。 

60 年 代 正 关 国 内 精神 病 进 传 研究 如 雨后春笋 般 埋 发 成 
长 时 ;由 于 众所周知 的 原因 ,精神 科 像 其 他 学 科 一 样 受到 严重 
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的 破坏 。 科 学 的 蕊 德尔 遗传 学 说 和 麻 隶 根 的 基因 论 在 精神 笠 
领域 中 同样 受到 批判 ， 甚 灰 出 现 脱离 辩证 唯物 论 各 缺乏 科学 
知识 的 “精神 病 是 思想 病 ”, 是 * 私 字 病 ”的 荣 谨 观点 ,造成 临床 
和 科研 工作 的 严重 灾难 并 整整 停滞 了 十 多 年 。 直 至 1979 年 科 
学 的 春天 来 到 ， 在 头 南 长 沙 召 开 中 国 示 传 学 会 全 国 第 一 届 人 
类 及 医学 遗传 学 学 术 会 议 ， 标 志 着 我 图 医学 遗传 学 从 此 获得 
新 生 ， 精 神 病 遗传 研究 重新 得 到 人 入 们 的 关注 。 在 会 议 上 由 我 
国 精 神 病 遗传 学 家 类 焕 明 教授 的 倡导 和 组 织 下 ， 记 中山 医 科 
大 学 刘 娘 霖 教授 、 天 津 医学 院 许 德 新 主任 和 笔者 等 4 人 成 立 
中 国 遗 传 学 会 神经 精神 病 址 传 研究 协作 组 。 此 后 ， 在 全 国 扫 
作 组 的 领导 下 ,于 19814 8 月 在 江西 庐山 由 娄 焕 明教 授 主 持 
召集 全 国 23 省 市 的 98 名 代表 参加 了 第 一 居 神 经 精神 病 遗 传 
学 学 术 会 议 。 会 议 收 到 的 论文 为 神经 科 67 篇 ,精神 科 75 篇 。 
从 此 ,打开 神经 精神 科 中 “遗传 是 形而上学 "的 禁区 ,总 结 和 动 
员 广大 医务 工作 者 投入 址 传 学 研究 。 从 此 队伍 不 断 得 到 壮 
大 ,实验 室 在 各 地 相继 建立 ， 遗 传 窜 询 门诊 开放 服务 。 仅 在 
1981 一 1984 年 间 就 发 表 有 关 精 神 分 裂 症 遗 待 研究 的 论文 54 
篇 ,研究 内 容 也 比较 广泛 ,涉及 细胞 遗传 、 免 疫 遗 传 、 生 化 遗 
传 ,遗传 流行 病 学 和 家 系 调查 等 。 

3 年 后 ,于 1985 年 9 月 在 山东 青岛 由 夏 镇 夷 教授 和 笔者 
共同 主持 召开 第 二 届 神 经 精神 病 遗 传 学 术 会 议 ,来 自 全 国 
25 个 省 市 的 代表 135 人 ， 收 到 论文 193 篇 ， 其 中 神经 科 131 
篇 , 精神 科 62 篇 。 这 次 会 后 , 经 中 国 遗 传 学 会 批准 将 协作 组 
改 为 学 组 ,并 成 立 许多 课题 的 协作 研究 组 ， 出 版 了 “精神 科 遗 
传 研究 通讯 ”, 大 大 促进 了 全 国 研究 工作 的 进展 。 

1979 年 至 今 已 在 杂志 上 公开 发 表 有 关 精 神 疾 病 道 传 研究 
的 论文 100 余 篇 ,涉及 的 病 种 不 再 限于 精神 分 裂 症 ,并 扩展 到 
情感 福 精 神 病 ,神经 症 和 性 变 志 等。 研究 方法 除了 双生 儿 法 、 
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BRPEMRABA DM AT BROS. 连锁 分 析 、 关 
, 联 分 析 和 细胞 遗传 等 多 种 研究 手段 ， 从 而 出 现 了 新 的 局 面 。 

回顾 我 国 精 神 病 讲 传 学 的 发 展 过 程 是 曲折 的 ， 瞻 望 未 来 
前 途 是 光明 的 。 在 学 科 发 展 过 程 中 ,值得 我 们 永远 怀念 的 是 喻 
尔 滨 医科 大 学 娄 焕 明教 授 ( 已 故 ), 他 不 公 为 东北 三 省 :而 上 绅 为 
全 四 的 精神 病 道 传 学 的 发 展 作 出 了 旧 越 的 页 献 ， 他 用 毕生 的 
精力 ,在 艰难 的 工作 条 件 下 始终 重视 研究 工作 ,并 且 发 动 、 组 
组 和 领导 了 全 国 各 地 的 研究 工作 ,为 全 国 兴 办 多 期 讲习 班 : 讲 
极 医 学 遗传 学 知识 ,并 与 起亚 忠 教授 合作 释 译 出 上 Slater 的 
& 精 thay HE SZC The Genetics of Mentel Disorders), HRE 
精神 科 工 作者 传授 和 普及 遗传 学 基础 理论 及 其 研究 方法 。 我 
国 精 神 病 遗传 学 有 今 昌 之 发 展 , 与 他 的 不 懈 努 力 是 分 不 开 的 ， 
娄 燃 明教 授 堪 称 我 国 精 神 病 遗传 学 的 先驱 各 开拓 者 。 
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第 二 章 精神 分 裂 症 


MAES te (schizophrenia) MMAR GE, (ARERR 
I (dementia praecox)， 是 最 常见 的 一 种 精神 疾病 。 本 病 的 
病因 未 明 , 好 发 于 青年 期 ,男女 两 性 发 病 数 相似 ， 而 且 病 程 江 
延 ,进展 组 慢 , 老 不 经 及 时 和 合理 的 治疗 ， 有 人 发展 为 衰退 的 可 
能 ,是 严重 危害 人 类 精神 健 柬 的 主要 疾病 。 


EHE 1856 年 法 国医 生 Morel 首先 描述 了 一 个 少年 期 发 


病 ， 以 后 进入 衰退 的 病例 ， 并 建议 称 汶 “时 发 痴 采 ”。 以 后 ， 
Kahlbaum( 1868 )>fHeR SURGE SE (catatonia】 的 病例 ，Hecker 
(1870032 Sy ei eR hebephrenia AB, SEAE 
同 的 疾病 。 直至 1899 年 德国 医生 Kraepelin 在 长 期 临床 观 
SA ET Lt Le AI EE RA, 首先 给 予 归 
并 ,并 对 本 症 作 了 疾病 单元 的 描述 ORR BR 到 了 1911 
年 瑞士 精神 病 学 家 Bleuler, E 对 本 症 进行 细致 的 临床 研究 ， 
指出 情感 ,联想 和 意志 漳 碍 是 本 症 的 主要 六 状 ,集中 于 一 点 基 
各 种 粮 神 功能 的 分 避 ， 政 提出 "精神 分 绚 * 的 概念 。 由 此 建议 
命名 为 精神 分 发 症 ， 和 穴 代 早 腕 莉 术 。 这 一 名 称 至 今 被 全 世界 
广泛 接受 。 


精神 分 裂 症 的 病因 积 发 病 机 理 不 请 楚 ， 多 数学 者 认为 遗 


传 因素 在 发 病 上 有 重要 作用 。 心 理 和 环境 因素 参与 了 疾病 的 
发 生 ,但 不 是 主要 原因 。 发 病 机 理 可 能 是 代谢 障碍 ,由 于 脑 代 
谢 的 复杂 性 , 至今 尚 无 突破 性 的 进展 。 常 见 有 甲 基 转 移 ,多 巴 
胺 ,狂乱 素 《taraxein)、 色 移 酸 代谢 障碍 ,内 啡 肽 等 候 说 。 因 
此 ,在 作 遗 传 病 病 因 学 的 论述 之 前 ， 先 对 本 症 的 临床 特征 ,将 
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病 分 型 如 以 痢 明 。 


第 一 节 ”临床 症状 与 疾病 分 型 


精神 分 裂 症 目前 尚 缺乏 特殊 的 体征 和 肯定 的 实验 室 检 查 
得 出 的 改变 , 仍然 以 临床 症状 作为 诊断 的 基础 。Bleuler 对 本 
省 的 症状 归纳 为 基本 症状 和 附加 症状 两 大 类 ， 前 者 可 显现 和 于 
性 和 何 患者 和 疾病 的 任何 阶段 ,这 些 症 状 往往 不 易 被 入 察觉 ;后 
者 仅见 于 部 分 患者 和 疾病 的 某 一 阶段 ,但 较 突 出 ,也 易 引 起 注 
意 。 徐 揪 回 (1982) 对 本 症 的 临床 特征 曾 作 了 描述 。 


一 ,临床 症状 


基本 症状 

1. 思 交 位 三 ”是 本 症 最 主要 的 特征 性 症状 。 病 人 可 以 出 
现 对 词义 的 曲解 和 重用 ;也 可 以 出 现 词义 的 转 用 ,患者 上 只 根据 
词 的 表面 意义 而 不 结合 环境 去 理解 ， 还 有 抬 两 个 或 几 个 字 纺 
合 而 构成 一 个 新 词 , 即 所 亩 创新 词 。 

联想 散 渴 也 是 重要 症状 ,患者 在 谈话 和 文章 中 ,把 缺乏 有 
宙 联 系 的 前 后 概念 联系 起 来 而 不 知 所 云 。 此 外 ， 还 有 联想 中 
断 , 即 患者 的 联想 过 程 在 没有 外 界 影响 下 突然 中 断 , 以 及 思维 
云集 、 恩 维 括 人 ,思维 被 车 、 思 维 播 散 均 是 本 症 思维 障碍 的 表 
现 。 男 外 ， 在 无 智能 障碍 情况 下 的 抽象 能 力 障 得 也 是 本 症 常 
见 的 症状 。 

2L RSR SE Rae, RHR 
反应 与 思维 内 容 不 协调 ,与 所 处 环境 不 协调 ,严重 者 可 达到 情 
感 痰 漠 的 程度 。 

3. FRR (ambivalence) 矛盾 证 状 是 指 病人 的 精神 


活动 同时 出 现 两 种 相反 的 倾向 ， 几 有 乎 所 有 精神 分 裂 症 患 者 都 
有 这 种 症状 ;可 以 轻重 不 局, 虽然 轻 者 也 可 见于 正常 人 从， 但 严 
重 的 矛盾 症状 是 精神 分 型 症 的 特征 性 症状 。 

4. 内 向 性 (autism) 精神 分 型 症 患 者 常常 生活 在 幻想 的 
内 心 世 界 中 ,完全 脱离 现实 ,以 名 想 代 替 一 急 ， 对 周 简 现实 生 
TC RS RB APO Re, 

附加 症状 

1. 妇 觉 ”也 是 常见 的 症状 之 一 ， 以 昕 幻觉 为 主 ， 阳 可 见 
和 触 \ 咱 , 味 和 视 等 幻觉 ,此 外 功能 性 幻觉 , 假 性 幻觉 及 性 幻觉 萄 
多 见 。 本 症 的 幻觉 具 以 下 特征 ， 即 多数 在 意识 清晰 情况 下 出 
现 ; 病 人 相信 幻觉 的 现实 性 ， 即 使 在 幻觉 的 感受 模糊 时 ,和 患者 
也 作出 肯定 的 反应 。 

2. 妄想 ”也 是 本 症 常 见 的 症状 , 亡 粮 内 容 多 种 多 样 ,有 的 
内 容 在 现实 生活 中 可 以 发 生 , 但 对 患者 本 身 是 不 可 能 存在 ,有 
的 根本 无 现实 意义 。 以 被 害 , 钟情, 疑 病 , 夺 大 ,起 妒 ,妄想 为 多 
见 。 安 想 和 幻觉 常 可 相互 影响 和 相互 加 重 。 比 外 牵连 观念 、 
被 控制 感 ,被 润 瑟 感 也 是 本 症 的 特征 性 症状 。 

3. 行为 降 帮 ”患者 的 活动 减少 ,缺乏 主动 性 ,退缩 、 行 为 
WR ,对 社交 ,工作 和 学 习 无 所 要 求 , 生 活 被 动 ,终日 卧床 或 果 
4, RBH ART CAPES, SB AHAM, N 
离 现实 ,这 些 行为 障碍 均 是 本 症 的 常见 症状 。 


二 、 疾 病 的 临床 分 型 


本 症 在 病程 的 某 个 阶段 可 以 表现 出 茶 种 症 闫 群 、 根 据 症 
状 群 的 不 同 , 可 划分 为 不 同类 型 ,通常 分 为 4 个 亚 型 。 

单纯 型 ”发 奉 于 青少年 期 ,起 病 细 慢 ,早期 症状 类 似 神 经 
E 表现 为 易 痰 劳 , 失 有 眠 ,工作 和 学 习 效率 下 降 等 , 歼 不 易 被 人 
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察觉 , 常 被 误 认为 扎 想 和 性 格 问题 ,往往 到 病情 产 重 时 才 被 发 
现 而 请 医生 诊治 。 主 要 临床 表现 为 兴趣 及 活动 逐渐 减退 ， 生 
活 醇 颌 ,学 习 成 绩 和 工作 能 力 下 降 , 孤僻 ,被 动 ,以 及 行为 退缩 
日 益 加 重 ,情感 淡 漠 , 思 维 贫乏 逐渐 明显 ， 但 妄想 、 幻 觉 较 少 
Wo AREAS Wl, MERE 

青春 型 ”大 多 发 病 于 青春 期 ,起 病 较 急 ， 病 情 发 展 较 快 。 
主要 症状 为 联想 散漫 ,并 伴 有 各 种 幻觉 及 行为 素 乱 ,其 思维 内 
容 离奇 ,情感 反常 ,表情 做 作 , 行 为 幼稚 , 常 有 兴奋 冲动 行为 及 
本 能 意向 亢进 ， 所 以 精神 症状 丰富 易 变 。 有 的 息 病 呈 周 期 福 
发 作 ， 有 的 患者 病程 进展 甚 快 进 人 衰 届 状态 。 一 般 说 本 型 及 
时 治疗 ,效果 较 好 。 

紧张 型 ”近年 来 此 型 大 为 减少 ,也 是 发 病 于 青年 期 ,起 病 
较 快 ， 常 以 木 僵 状 态 多 见 。 主 要 临床 表现 为 紧张 性 兴奋 和 紧 
张狂 木 僵 , 交 替 发 作 。 紧 张狂 兴奋 时 患者 出 现 冲动 行为 ,如 臣 
床 不 动 的 病人 ,可 窒 然 起 床 , 釉 坏 东西 ,伤害 别人 后 仍旧 躺 下 ; 
FRERE BE MAB, IR, WEP 
D AARE RE AA RR. MOBO, ER 
AES WE ERE EAT ETER Pe 
类 型 好 。 

偏执 型 ”又 称 妄想 型 ,是 最 常见 的 类 型 发 病 多 见于 中 青 
年 ,起 漠 较 缓慢 , 病 初 表现 敏感 多 疑 ,感到 一 些 环 境 异样 ,然后 
逐渐 产生 牵连 观念 ,发 展 成 妄想 ,并 有 泛 化 趋势 ， 妄 想 内 容 晶 
SRB SRA SBMA SEMA RIM KA 
妄想 常 支配 患者 的 行为 和 情感 , 故 有 时 出 现 自 伤 与 伤 人 行为 。 
个 别 患 者 也 可 以 原 发 性 妄想 的 形式 突然 起 病 。 病 程 发 展 较 其 
他 类 型 缓慢 ,人 格 损害 较 不 明显 ,患者 尚 能 在 一 定时 间 内 维持， 
日 带 生 活 和 工作 。 少 数 患 者 也 可 自行 缓解 。 治 疗效 果 较 好 。 

除了 上 述 4 种 亚 型 外 ， 临 床上 还 有 相当 -部 分 号 者 同时 
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存在 各 型 的 部 分 症状 或 难以 分 型 ， 这 类 患者 可 称 为 混合 型 或 
KEM, 

此 外 《中 华 医 学 会 精神 疾病 分 类 (1984)》 将 精神 分 裂 症 分 
为 8 个 亚 型 ， 加 单纯 型 。 国 青春 型 。 轩 紧张 型 。 图 偏执 型。 
OREN, OHE. ORE, OK ihe 

中 华 医学 会 公布 的 本 症 的 诊断 标准 (1984) 规 定 ,必须 具 
备 下 列 4 条 标准 方 可 诊断 。 

1. 冯 状 学 标准 “确定 无 疑 到 少 具 有 下 述 症状 中 两 项 者 ， 
才 算 符 合 此 条 标准 。 如 症状 可 疑 存在 ， 或 虽然 存在 。 但 不 典 
型 ， 则 至 少 具有 下 述 3 项 老 ， 才 算 符 全 本 条 标准 ;， 团 联想 了 
H, GEM, ORREN, OL, OT HEE, ORE 
HR. OMELET MDE BANE OBARA REEN 
夺 , 或 思维 中 断 。 

2. 严重 程度 标准 ”疾病 的 严重 程度 须 符合 以 下 3 点 ，@ 
与 现实 不 能 保持 从 当 的 接 艇 ,或 者 不 能 客观 地 评价 环境 事物 。 
加 社会 适应 能 力 下 降 ( 包 括 社交 ,日 常生 活 ,工作 和 学 习 )。 
HMR RRR, 

3. 病程 标准 “全 部 病程 至 少 三 个 月 以 上 ,其 中 包括 “精神 
病 期 "至少 一 个 月 , 才 算 符合 此 条 标准 。" 精 神 病 期 " 指 符合 症 
状 学 标准 及 严重 程度 标准 这 二 条 者 。 在 此 以 前 不 符 前 二 条 标 
准 的 精神 障碍 期 , 称 为 "前驱 期 ", 只 有 “前 驱 期 ”, 不 论 多 长 ,不 
能 确定 为 精神 分 裂 症 。 

4. 排除 标准 | OHARA MS ORS EERO 
ORBLE, ORME, Omit 
神 病 。@ 分 烈 情 感性 精神 病 {参阅 中 华 医学 会 1984 年 10 月 
修订 《精神 分 裂 证 临床 工作 诊断 标准 2]。 


+ EQ + 


一 


第 二 节 ”遗传 流行 病 学 的 调查 


遗传 流行 病 学 是 遗传 学 、 医 学 临床 学 和 访 行 病 学 相 结 合 
的 一 门 边 绿 学 科 ， 它 对 于 较为 复杂 的 遗传 硕 的 病因 分 析 可 起 
很 大 作用 ， 是 近代 医学 遗传 学 研究 中 的 有 北方 法 之 一 。 现 从 
MHISD ERNIA BIAS. RR SAS E FREE 
H, 以 及 亲子 对 ,同胞 对 的 分 析 等 方面 加 以 论述 。 


一 、 群 体 发 病 率 和 患 病 率 


eae (incidence) ABI (prevalence) HRA RS 
中 是 严格 区 分 的 ， 发 病 率 是 指 每 单位 群体 中 每 年 新 发 生 的 病 
例 个 数 ; 串 病 率 是 指 单 位 群体 中 现存 病例 个 数 。 但 是 进 传 学 
MS Sa SBA BBR ee a}, CECE SCR HER BA 
率 相当 于 流行 病 学 中 的 患 病 率 。 

一 般 群 体 中 精神 分 裂 症 的 患 病 率 和 人 发病 率 ， 在 国外 通常 
认为 是 0.36 一 0.85 免 和 0.045—0.15%, Zerbin-Riidin( 1967) 
综合 不 则 国家 的 精神 分 异 症 的 患 病 率 如 表 2-1, Jablensky 


2-1 RARE RH AERC Zerbin-Rüdin, 1967) 
Fi BRC) 


年 ff 


1928—1950 
1929—1962 
1933—1954 
1935— 1956 
L942 

1953 

P64 


H 
at 
zt 
e 
a 


Ps BC % ) 


C,35—1.40 
9.98—2.40 
O.47—0.99 
0,68 —-2.85 


小 
HE BMH 
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(1982) Babigian(1980) 综 合 不 同 国家 和 地 区 的 精神 分 裂 症 
的 发 病 率 如 表 2 一 2 | 


M22 不 同 国家 和 地 区 的 精神 分 裂 症 的 发 病 率 
(5 Jablensky, 1982, Babigian, 1980) 


发 病 | ” 湖 查 的 年 
群体 大 小 
地 E + | 率 RA 
| Fe Cx i0) z (区 


Hollingshead 1950 1 美国 Haven 市 7.4 [0.30 15 RELE 
和 Rediich 

Jaco MP) SRS RETIN 546.4 [0.35 15 RULE 

Dunham 1958 [SERRE MHA RR) 38 1.20) 15 ELE 


SCRE) 54 45 I BEE 
Pollack 等 1960 | 美国 东南 部 的 马里 兰州 310.1 (0.63) 15 及 以 上 

美国 路 易 也 安 那州 325,7 10.571 15 及 以 上 
Warthen 等 1963 | 美国 东南 部 的 马里 兰州 | 322.7 0.50) 各 种 年 前 


Walsh 1969 | 爱尔兰 都 柏林 72.0 10.5210 岁 及 以 上 
Babigian 1970 aa 71.2 (06,9415 RELE 
Takahashi 等 | ”osn| 日 本 长 央 26.5 (0.20) 15—54 


国内 研究 表明 精神 分 裂 证 的 发 病 率 积 患 病 率 均 出 国外 资 
Le, ERE HEE BS 4.60%, ML 1964—1978 年 的 和 发病 率 
的 范围 在 0.14—0.28%e Cp SS 2 1980); POH 
3.16%, IA 0.35% CIPS, 1980); ER eas 


1.82%o( 北 医 精神 病 教研 组 ，1980); RATT BS 1887H 


京 神经 精神 病院 ,19807; 湖南 省 长 沙 、 街 阳 二 市 患 病 率 0.840 
CARRS, 1980; 山东 省 青岛 市 患 病 率 1.56%, KAFI 
0.1%0( 5 tt hi, 1980), 

最 近 国 内 六 大 行政 区 、12 RRR TTA 
学 资料 已 经 公布 ,在 15 FEAE 38 136 人 口中 , 精神 分 裂 
症 患 者 217 例 , 患 病 率 5.699%%, 其 中 现 患 病人 数 181 例 ， 时 点 
患 病 率 4.75%, 它们 95% BS PRR IA) 4b Dl 4.94—6. 44% 


各 4.05 一 5.44%e。 按 地 区 分 析 ，12 HE DC HEAD Se HERO 
分 布 如 表 2-3 CRE BRS, 1986), 


2-3 这 个 地 区 和 精神 分 裂 症 的 利 病 率 ( 宜 陈 即 记 等 ,1936)0 


BAP | 新 组 | 上 海 | 辽宁 | 北京 2 | 北京 中 广州 


ee E 10.23 | 8.18 | 6.61 | 6.42] 3.89 | 5.71 | 5.70 
时 点 患 病 率 8.91 j 6.72 | 4.29 | 4.50 | 5.27 | 4.70 | 5.40 


Soe Te bet phe EB $5 tt 10.15 | 4.59 | 5.56 | 4,95 | 9.04 | 5.79 | g 98 
AC aT A Rt 7.73 | 8.92 | 2.84 | 4,00 1.28 | 3.51 | 4,00 


Fae | 四 川 | 兰州 | AR | 吉林 共计 


BPE 5.21 | 5.12 | 3.66 | 3.51 | 2.25 | 5.69 
时 点 患 病 素 4.90 | 4.441 2.74 | 2.92 | 2.25 | 4.75 


城市 时 点 患 病 率 7.66 19-12| 3.30 | 4.14 | 1,95 6.07 
Ae FT iy a BB Pg 1.91 | 0 2.27 1.74 2.55 3.42 


1) BBL 1000 人 为 底数 。27 北京 安定 医院 。3》 北京 医科 大 学 附属 医 


由 表 可 见 , 湖 南 的 患 病 率 最 高 ， 吉 林 省 最 炮 , 上 海 ,北京 、 
广州 等 处 于 中 间 。 


二 、 性 别 、 年 龄 与 发 病 率 


个 体 的 性 别 和 年 龄 与 精神 分 烈 症 的 发 病 率 有 一 定 关 系 。 
Nakane (1985) 报告 日 本 长 崎 从 1979—1980 年 二 年 中 发 现 
107 HAA ICD-9 诊断 标准 的 精神 分 裂 症 患者 , 其 发 病 率 为 
0.20700, 按 不 同性 列 的 患者 首次 发 病 的 月 份 分 布 如 表 2-4, 按 
患者 的 不 同性 别 和 年 龄 的 发 病 率 分 布 如 囊 2-5。 

由 两 份 表 的 结果 可 知 ， 在 长 崎 市 精神 分 裂 症 好 发 于 年 初 
各 年末。 从 年 龄 组 看 ,好 发 于 青年 期 的 15 一 29 岁 。 在 性 别 上 上 
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me 2-5 EAR Ti ens) Bese 8 ete BN ease BE ey A 
{每 10000 人 群体， 


也 有 差异 ,青年 期 男性 发 病 率 大 于 女性 ,但 随 着 年 龄 增长 ， 男 
性 发 病 率 降 恢 ,女性 发 病 率 反而 高 于 男性 。 

国内 柳 介 左 (1980) 也 作 了 调 宜 , 雇 1973—1978 ER Be 
SS SF RAR RINT E 2-6 中 。 


表 2-6 LEAR OG REAASEERASRA PHS 
(每 10 000 人 的 群体 ) 


年 i CH) 


2-6 RAMA ARERR RASAT REE, M 
REY es ERK. SERRA AS, ATS 
性 。 ERI TRL, 于 l5— F Arig tit: 20 一 岁 组 最 高 ， 


+ 23 = 


yr ee eo ome 


45 一 岁 组 就 显著 下 降 。 

AR 12 地 区 流行 病 调查 报告 的 患 病 率 和 性 别 关系 , 陈 昌 
惠 等 (19867 也 指出 女性 精神 分 型 定 的 患 病 率 为 7.079%r， 较 男 
性 总 患 病 率 4.33 物 为 高 。 


=. BACs RRM 
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一 现象 为 国内 外 所 公认 ,最 近 陈 昌 惠 等 (1986) 国 内 12 地 区 调 
查 也 表明 精神 分 裂 症 的 一 级 和 二 级 亲属 中 有 和 精神病 、 精 神 发 
RB. ARR HBR, RRA RE A 346%, BOE 
a BRIAR Deh AB Pe RA Se ee a iT 

家 族 遗 传 史 调查 ”国内 近 30 年 来 ， 共 有 13 篇 材料 报道 
THAR ERIE Se, SL MRR 
iE BRAND Bl, 22.3% (Wa ae, 1957): 22.8% Cae 
Be, 1958); 38.3% (3k RS, L964); 29.9% (4 4B Re, 1978): 
23.3 2 CFRE, 1979);24.7A GL = BAS, 1979);29.3 多 5 刘 协 
和， 1980); 29.4% Cie) ke, 1980); 27.99 (FBR, 1982); 
33.0% GARTH, 1982); 26.8% (BS, 1983); 40.5% (KEM, 
1985); 346% (RERE, 1986), 将 13 份 资料 合并 ， 在 
12203 例 精神 分 裂 症 患 者 中 具 家 族 遗 传 史 的 为 3279 例 ， 占 
26.87%, JLF1/4 以 上 本 症 惠 者 有 精神 病 过 传 中 。 

SMBUS. ”自从 1911 Bleuler 提出 精神 分 型 症 
一 间 后 ， 于 1916 年 Ridin 在 莫 尼 村 就 开展 精神 分 裂 症 的 家 
系 调查 ， 研 究 了 正常 双亲 的 分 裂 症 患者 的 同胞 患 分 裂 症 点 
448 锡 ,双亲 之 一 为 分 裂 症 , WAM 6186, mW 
亲 均 是 精神 病 或 嗜 酒 者 ， 则 同胞 患 分 异 症 可 高 达 22.72%。 
Ridin 的 研究 结果 列 于 表 2-7 th, 


s f4 s 


2-7 Riidin (1915) 的 畏 神 分 数 症 家 系 调查 结果 ( 弦 )》 


畏 神 分 裂 症 同胞 的 种 寅 就 
双亲 健康 状况 同胞 组 的 数目 | 一 一 一 一 一 一 一 一 一 -一 
精神 分 发 症 | 其 他 精神 挡 
非 精神 分 至 证 701 4,48 4.12 
RS BS Se 34 6,18 16.30 
WR 7 — E E 133 §,21 §.21 
CSE Ae Ras} By Ge D 
Re — EAS 109 7,80 5.20 
CAR Fa Aas) : 
IR ye ih] ea ee ee 10 22.72 一 


Ik Schulz €1932), Kalimann (1938), Hallgren 等 
《1959) 均 开展 家 系 亩 查 ,他们 的 部 分 研究 结果 列 于 表 2-8 中 。 


W 2-3 $ Kraepelia 的 分 型 标准 研究 精 挤 分 税 定 先 证 者 的 
Fl FF RC)” 


fF a 


Kallmanon (1938) 
(1087 先 证 者 , Tx 
Hallgren Ñi 
Sjögren (1959) 
(247 WEE) 


1> 其 他 型 中 Kalimann HAE, Hallgren PARED, 

从 此 之 后 ， 近 70 多 年 来 国内 外 开展 了 大 量 家 系 调查 工 
作 ， 均 表明 精神 分 裂 症 患 者 的 亲属 同 患 分 裂 症 的 患 病 率 大 大 
高 于 普通 群体 的 患 病 率 , 币 且 亲 稍 关系 越 近 ,和 患 病 率 越 疝 ， 有 有 
关 结 果 列 于 表 2-9。 


四 、 符 合 DSM-III 精神 分 裂 症 标 准 的 
忠 者 家 系 研究 


80 年 代 初 ,美国 《精神 疾病 诊断 和 统计 手册 《Diagnostic 


' + 9 


22-9 HAGA RTH RAPA) 


转 认 资料 
l (H Zerbin-Rüdin, AEH Bee 
MF SEHR 972) 


CHIE REED) | (i864) | CISD 
St - | 5—10 | 6.30.3 | 3,32 | 5.8 
Fe 9—16 |13.741.0 — — 
同胞 &—14 110,.4+0.3 | 43,01 4,2 
MIRA EAS | 40-68 — — — 
7 a EA 一 一 28.43 | 一 
*F Alte 1—7 | 3.5+1.7 一 一 
F(x) 2—8 | 3.5-40.7 一 一 
EOE a a ek z—6 | 5.5+0.4| 0.62 1,0 
F(t BOS) 1-4 | 2.6+0.3 一 一 
Bei i SES 2—7 | 3.6-+0.3| 1.35 0.7 
(Ah EA 1—2 |1.540.3| 1.27 |2.0—4.0| 1,i1—1.8 
一 般 和 群体 0.85 一 一 0.21 


and Statistical Manual of Mental Disorders, iar DSM) 
三 版 (DSM-III) [UH H AR ER Br ee EE T BOT RS 
Eo Pope 1982) 首 先 调查 了 符合 DSM-III 诊断 标准 的 39 例 
精神 分 异 症 ,其 一 级 亲属 有 199 A BRR A DSM- 
lil 款 准 的 精神 分 裂 症 患者 , 仅 在 家 属 中 有 二 例 是 情感 狂 疾 病 
患者 。 这 一 研究 对 精神 分 梁 症 有 家 族 泛 传 倾向 的 传统 观念 提 
出 挑战 。 提 示 末 用 严格 的 诊断 标准 也 订 使 我 们 疏 现 精神 分 忽 
证 的 发 病因 素 中 ,中 尾 因素 不 起 作用 ,或 只 起 很 小 作用。 

Pope(1982))% Abrams(1983) 的 工作 引起 精神 病 学 般 的 
极 大 关注 ， 许 多 学 者 开始 用 严格 的 诊断 标准 来 调查 分 懈 症 患 
者 的 亲属 发 病 率 ， 企 图 论证 精神 分 异 症 是 否 有 超 传 糯 同 各 诊 
断 标 准 的 严 和 宽 与 遗传 学 研究 结果 的 关系 。 

1985 年 Tsuang 等 发 表 了 一 篇 很 有 价值 的 论文 。 他 们 首 


和 + 


ee = ee em 


0. DSM-III treh Kish Wea Rie ERAK, Rize 
Ri sAN A Ait TRO FARRIS 
SE, Wi Tsuang 等 的 工作 介绍 如 下 。 他们 先 从 1934 
一 1944 年 住人 lowa 大 学 精神 病 医院 的 3800 病 人 中 挑选 
510 例 临 床上 诊断 为 精神 分 裂 症 的 患者 ， 进 一 步 用 DSM-III 
标准 来 判断 ,有 332 例 是 符合 的 , 另 取 318 例 无 精神 病 的 外 科 
患者 为 对 照 。 惠 病 组 和 对 照 组 的 一 级 亲属 的 傅 况 如 表 2-10。 
%2-10 We DSM-Ill 精神 分 型 症 和 对 办 组 一 级 宗 蕊 的 情况 


WRAAE | 对照 组 的 


一 级 亲属 
18 BRE CAA RCN ) 1779 2 233 
8] 8 Bea FE ARC AN A 9% D 1 655(93.0) 1 982(88.6) 
FEC ARC STERA) 73704547) 704(35.5) 
AC AA CBRE ice 
有 55 13 
无 702 691 
IBA PEC YB) BER ARJ) B98( 54.3) 1 278(64.5) 
fa ERA HIBS D 230 25.6} 235f 18.4) 
mS Ae Re) 668¢ 74.4) 1 043¢81.6) 
Petit WE iy te is + SE 59.6+13.6 49, 5-616.9 


由 表 2-10 = E EAR A, TD Re hee AY 
一 级 亲属 中 恩 意 会 面 随访 有 668 A, INE REA URE 
55 人 ,共有 723 人 可 供 分 析 ,直接 检查 率 达 到 74.4%, 对 照 组 
也 有 1 056 A ROR, Hee AF 81.6 多 。 MARA 
设计 和 方法 较为 理想 ,其 亲属 患 病 率 的 研究 结果 列 于 表 2-11, 

由 表 可 见 ， 精 神 分 裂 症 的 723 名 一 级 亲属 成 员 中 患 分 烈 
证 26 例 , 占 3.6 多 ,经 年 龄 校正 后 患 病 风险 为 3.7 有 ;对 照 组 的 
1 056 名 一 级 亲属 成 员 中 患 分 裂 钙 2 例 , 占 0.2%% ,经 年 抢 校 正 
ne Ay 0.2%, ie Re SSH CP << 6.01), 


+ 27 + 


m2-li DSM-IU 诊 新 的 畏 神 分 用 症 和 对 照 组 的 一 级 亲属 中 精神 
SREARRERAAH BRAS 


Rte BERI RR HRH- RRE 
按 DSM-III 标 CN = 723) (N = 1056) 


点 病 个 数 | 年 龄 校正 Brae AT RE EE A 
(%) | 后 样本 数 | TSE | (%) | 后 样本 数 | 士 5E 


精神 分裂 症 26 703.0 |3,.740.7 2 931.0 0.2+06.2 
(3.6%) (0.2%) 

情感 性 精神 病 46 642.0 [7,241.0] 59 776.0 |7.6+1.0 
{6.4%} (5.696) 

单 相 型 38 629.0 |6,.0+1,.0 56 738,0 上 ,6 十 1.0 
(3-396) (5.396) 

iA g 670.0 {L.2+0.4 3 661.0 (0.30.2 


Ch.1%)) (6.3%) 
SSR AER 16 642.0 [2,540.6 8 
(2.2%) (0.895) 
THAHET 30 647.0 [4.7 10.8 51 
(4.1%) (4.8%) 


776.0 |1.0--0.4 


776.0 |6.640.9 


而 亲属 中 情感 性 精神 病 的 患 病 风 险 分 别 为 7.2 锅 7.6%, Fe 
绕 计 学 上 差异 。 另 外 在 伴 有 精神 病症 状 的 情感 性 精神 儿 的 只 
险 上 也 有 差异 CP < 0.05), 精 神 分 裂 症 组 为 25 免 ， 对 照 组 为 
1.0%, 

Tsuang 等 进一步 比较 了 二 组 间 在 与 精神 分 裂 症 有 关系 
的 疾病 发 生 上 的 差异 ,如 分 裂 情 感 福 精神病 、 分 裂 样 精神 病 、 
类 偏 竹 性 精神 病 ， 以 及 未 定型 精神 病 等 的 风险 ， 结 梁 列 本 袁 
2-12, 

AH, MPO REM ARE ARDA ER 
BRASH ROR. OS RE HA A E EA 
病 ,. 未 定型 精神 病 的 风险 均 高 于 对 了 照 组 , 当 所 有 疾病 合并 计算 
后 ,分 裂 症 组 一 级 亲属 的 风险 为 7,8%， REHAT THRA 
(CEARRA 7.2% do 


42-12 DSM-II 诊断 精神 分 畦 症 的 亲民 中 发 生 与 精神 分 和 裂 建 


有 关 的 疾病 瓜 险 与 对 起 担 的 比 居 


MMSE oem | 。 对照 组 的 一 级 素 属 
掖 DSM-III SEBS (N = 723) (N = 1056) 


iE fh Aai 
CHOBE ATED | am BE saps ap RE) ae 
(7) | 本 数 C6) | 本数 
精神 分 型 症 26 «= (703.0/3.7-0.7**% 2 (931.0)0.240.2 
(Strömgren 法 ) (3.695) (0.29% 
TAERA 1  |$91.00.1¢40.: 0 900.00.00.90 
(Weinberg 法 15 一 39 #30. 155) (0.0%) 
> ye EE ee hs 8 (559,0.450.5* 1 1676.00. 10.1 
(Weinberg #£,15—59 HOCE 196) (1.1%) 
AS ipa te eh aes 5 538.000.940.4" O 8 j577,0)¢.04+0.9 
(Strömgren +) (0.79) (0.03% 
FEDS HA 44 559, 032,950,7**) 2 |676.00,340.2 
(Weinberg 法 15 一 59 BI(1.995) (9.206) | 
a ++ 5S4 G91. OFF .8-1.08*) 5 = (900,00.6+6.3 
(Weinberg ~h,15—39 DYT Sen) (0.52%, 


+ P0.05 ** Pe“O.l 

RA AYRES C1987) 也 开展 了 由 DSM-III 诊断 的 精神 
分 弄 症 家 系 研究 ， 用 前 瞻 性 方法 调查 150 WI ERR 
F 869 人 ;以 283 例 正常 人 的 一 级 亲属 1 708 AR, 发 现 
分 型 症 和 组 有 17 PAP. RAE 2.8 铝 ,对照 组 有 7 OR, B 
eS 0.58 色 。 和 进一步 分 析 一 级 亲属 中 父母 、 局 想 和 子女 愚 病 
率 , 同 样 记 是 分 裂 症 组 高 于 对 照 组 ， 结 果 分 发 症 组 由 为 2.7 多 
[父母 )、3.3 多 同胞) 和 0 多 (子女 )， 对 照 组 中 为 0 驳 ( 父 母 )， 
1.3% (RU) A 0% (Fee), LASERS LABS 
差异 (P < 0.001), 与 Tsuang 等 的 工作 是 一 致 的 , 支持 遗传 
Alive 

因此 ，Tsuang SMAPS OT eB IS Pope 的 
结果 不 辣 ， 清 楚 表 有 明 精 神 分 慢 症 发 病因 素 中 遗传 效应 并 不 陆 


诊断 标准 的 严格 和 被 否定 , 反 和 而 四 有 力 地 支持 和 遗传 狂 因 ,使 人 
TER. TA SEN AR ae MAAS ARES 


五 、 全 同 跑 和 半 同 胞 分 析 


有 共 疝 的 父亲 和 母亲 的 同胞 称 为 全 同胞 《full sibs); E 
Qe. RAR ee APE iis Chalt-sibs), BAS 
同胞 的 兄弟 姐妹 之 向 有 50% 基因 应 该 相同 。 «CFIA 
姐妹 间 有 OO RA RBI TERESI SS TE ee A 
Sp aN pe Ba eB El gH 9.7%; 4S ee, 
BAA AB 17.29% (Slater, 1968), ARF 
同胞 的 分 析 , 握 Ridin (191R 38% 0.6%, Kallmann( 1938) 
135426.7.6%, Kallmann 进一步 分 析 半 同胞 的 共同 亲本 患 分 
裂 症 时 ， 半 同胞 种 分 裂 症 的 患 病 率 为 24%， 当 共同 亲本 精神 
健康 时 , 半 同 胞 的 惠 病 率 仅 为 1.7 狗 。 

国内 王 胜 海 C1982) 分 析 24 MAS RAO REN Ale, 
果 表 明 在 同一 年 肉 发 病 的 有 9 对 , 占 37.5 狗 ;经 症状 相似 的 程 
BESS AT OAH 13 对 (54 贸 )， 赂 相 伏 者 5 对 (21 免 )， 不 相似 
#6 (25%) 5 HESS ELBE, 17 对 均 为 青春 型 (70.8%), 2 
HH MEH (8.3%), 5 对 为 一 方 患 青 春 型 ， 另 一 个 患 妥 想 
WU 20.9%), FARIS} RR 79.1%, AMENDA 
裂 症 发 辣 中 可 能 为 共同 基因 上 所 制约 。 

”Kety (1975》 由 和 患 精神 分 裂 症 的 寄养 子 角 度 分 析 半 同胞 
的 患 病 率 。 调 查 与 患 病 寄 养子 有 共同 父亲 的 半 同 肥 63 A.B 
SA 22.2%, FRARRHLA AA, BREA 
14.6 多 ， 证 明 扯 传 效 应 与 双亲 性 别 无 关 。 当 共 同 亲 代 患 分 裂 
症 寺 , 患 病害 养子 的 15 AART, AIR ORi, 当 共 
ABBR, £39 名 半 同 胞 中 仅 有 3.64 RIRE. 34% 


各 3.6 多 之 间 有 被 显著 性 莽 漳 ,支持 遗传 病 内 说 。 


me 订 - 子 分 析 


精神 分 异 症 患者 的 子女 串 同 病 的 风险 较 商 。 一 般 说 ， 父 
母 一 方 有 病 , 子 女 患 病 风 险 为 15 名 ,父母 双方 患 病 , 子女 患 病 
风险 为 40% AIA ERR IIR 2-13。 


表 2-13 WH) RERSNFROAABS CB Anthony, 1972) 


TRH ER 


WR 2 — BA St Bue 


MRL RAINE 
另 一 是 串 非 精神 分 裂 症 的 
Fath BO 

双亲 均 是 精神 分 型 症 患 者 


smoke gE) 


Hoffmano (19213 7—9,4 
Oppler (19325 9.7 
Gengnagel (1933) 6.3 
Kalimann (1946) 16.4 11.1 
Rleuler (1967) 12,9 
Stromgren (1954) 10—10,5 
Heston (1968) 10.6 
Elsässer (1952) 
MPG) ALE PIR ABE: 31.2 26.3 
ARE + REP: 21.3 
Kallmann (1946) 68 
Schulz (1940) 41 
Elsasser (1952) 39,2 44.5 
Strömgren (1954) 30-—490 
Rosenthal (1966) 34.5 


近年 来 对 于 欢 亲 询 患 分 裂 症 的 子女 患 病 岂 险 奶 有 报道 ， 
Moskalenko C1972) % 58%, Kringlen (1978) 2) 29% 和 
Modrzewska( 1980) 4 28% o 

国内 研究 主要 分 析 人 父母 一 方 有 病 的 情况 ， 沿 无 完整 父母 
RG RADARS, ARR SERRE. ATH 
feo. SRSA RIA 28.43 % » Be BI C1982) 


+ 31 + 


$7.60 % [BEE REC1983 3 24.38 扩 ， 许 家 骆 (19833 为 29.80%, 
此 外 。 从 1982 年 开始 BAA REF ORR OS ERR 
分 析 , 即 所 谓 亲 子 对 的 分 析 。 邱 培 桂 首先 报道 ?74 对 同 惠 分 列 
定 的 亲子 ,发 现 两 代 中 起 病 方式 ,疾病 分 型 相同 的 占 半 数 左 右 ， 
而 且 发 病 年 龄 子 代 比 亲 代 早 8.6 岁 。 以 后 许 家 驹 (1983) 报 道 
50 对 亲子 对 的 分 析 ， 观 骞 到 同 病 亲 子 在 习惯 ,风度 上 仅 50 多 
是 一 致 ， 而 性 格 一 致 率 高 达 80 多 ,在 临床 表现 和 药物 治疗 效 
应 方面 , 主导 精神 症状 和 病 型 的 一 致 率 达 70 和 多， 治疗 的 疗法 
上 , 母 - 子 的 一 致 率 为 76.92%, 父 - 子 为 63.63%, BITE RR 
(1985) 权 以 性 别 因素 比较 研究 同 串 分裂 症 的 亲 于 ,在 92 对 亲 
于 中 ， 发 瑰 性 别 因 素 ( 尤 其 是 和 苹 亲 ) 对 两 代 的 患 病 率 、 病 程 经 
过 ,临床 表现 有 一 定 影响 ,性 别 几 平 可 修饰 分 裂 症 基 四 的 表现 
型 ,同时 在 发 病 年 龄 上 , 子 代 比 双 亲 的 发 病 年 龄 提早 14.5 岁 。 


七 、 精 神 分 裂 症 的 遗传 率 


了 遗传 率 《heritability)》 是 一 个 统计 学 概念 ， 一 般 用 日 分 
率 ( 匈 ) 来 表示 , 它 是 就 群体 而 言 , 决 不 是 指 其 个 个 体 。 遗 传 率 
表明 了 在 总 变异 中 但 传 因素 所 产生 影响 的 程度 。 

遗传 率 基 于 多 基因 遗传 基础 上 ,可 按 Falcone EB 
计算 ,具体 公式 为 h=b/R, Et b Hiit, 上 为 亲属 对 串 
者 的 回归 系数 ,有 为 亲缘 系数 ;或 根据 双生 儿 资 料 计 算 ， 对 于 
单 合 子 双 生 儿 的 b= r, MATRA ILA b = 2r, 其 中 ?为 
相关 系数 。 

据 国 内 外 报告 ， 精 神 分 裂 证 的 遗传 率 在 70-80% 左右 ， 
现 将 有 关 资 料 列 于 表 2-14, 

HIRST ERR Sia, PPR 
‘Sy RE gE TS EE TE 


= 32 =» 


表 2 1 WAS Rew ee” 


作 a 


eA TH 

(1979) 
类 烧 明 等 儿 1 

(19305 

(1981) 
BAR AL = #1982) 
山东 省 畏 神 岳 辽 (1984》 
WEHE) 
Gotresamann #] Shields (1967) 
3 JL 
Gotcesmann #Shields( 19723 

(1973) 


Aj SEAR (1982) 


it SE | 


东北 交 庆 市 区 资料 
沈阳 市 沈河 区 资料 
LTA ME HH 

IIL ae EA PEF 
J E 3) ee A 
UREE LAGH 
山东 省 资料 


92.0 | 单 合子 双生 儿 资料 
85.0 | 综合 各 作者 的 文献 资料 
单 合子 双生 儿 资料 


1) SAMIR MS Py Ree E 


证 病因 的 遗传 学 说 。 


第 三 节 双生 儿 研 究 


双生 儿 法 与 家 系 法 均 是 医学 遗传 学 研究 的 基本 方法 。 精 
神 病 学 研究 工作 中 首先 详 用 双生 几 鞭 的 是 Luxenburger 
(1928) Eim Rosanoff, Essen-Möller, Kallmann, Slater, 4} 
EB i AS HE IL SET FTA A ee OE E 
病因 论 提 供 了 天 早 的 论证 。 现 就 双生 儿 法 的 基本 原理 、 精 神 
分 裂 证 鸡 生 见 研 究 的 早期 和 近期 工作 作 一 从 述 。 


、 豚 生 儿 法 的 理论 基础 


玉生 儿 弄 野人 类 一 次 妊娠 ， 在 母体 子宫 内 癌 有 时 形成 夫 


一 次 分 妖 两 个 胎儿，, 即 双生 儿 , 又 称 双 胞 险 。 

民生 儿 通 党 分 为 昔 台 子 双 生 儿 《一 卵 双 生 或 司 RE, 
monozygotic twins, MZ) HOMO F- RE JL CI PRERE 
WHE, dizygotic twins, DZ) MRR, 前 者 是 由 一 个 受精 
锚 发 育成 丙 个 胎儿 :, 他 们 的 基因 型 和 性 别 是 完全 相同 的 ;后 卉 
是 由 单 疝 或 双 合 卵巢 同时 排出 两 个 卵 分 别 受 糖 发 育 而 成 的 ， 
全 们 移 基因 型 的 相同 程度 与 同一 母体 的 各 次 单 肥 妊娠 胎儿 一 
FER AICO ,也 可 不 丙 。 

ME JLAM SPEAR PA. AISA RA. RST 
FRI Sl, A ae A A ee MR 
E JLA BAT BR ot ERE BIAS ih es Lb Ca, FTF 
A Sat m4 JL, aT eT ae pA et, A 
BY AT AAP ORAR JLo MAA RRS, RTS 
可 靠 性 越 高 。 

双生 儿 法 应 用 的 基本 原理 RSAC RAED 
的 表 型 均 是 基因 和 环境 相互 作 用 的 结果 。 人 类 的 多 数 性 状 或 
遗传 病 也 是 遗传 和 环境 两 个 因素 共同 形成 的 。 如 果 不 同 遗 传 
型 的 个 体 生 活 在 相同 的 环境 中 ， 或 相同 遗传 型 的 个 体 各 自生 
活 在 水 同 环 境 中 ,若干 年 后 比较 这 些 个 体 疗 的 表 型 差异 ,前 者 
A AT Saree, AS OPA RATER. Foi 
FE 38 Fh A BT BENS BRM ETE (EO a e, A RE 
人 为 地 组 成 遗传 型 相同 的 两 个 个 体 。 然 而 单 合 于 双生 此 由 于 
Ki Tb Sa, AUR T BRACES BRK 
Reis. MRRMAT MA ILNBERE SSA, 但 常常 生 
ETRAF. ATES RR PTE SIR AER Cs 
RAE JL SRI ART ee. ARRAS AE EA Ok R A 
革 效 应 ,这 种 研究 方 落 称 为 双生 儿 东 ,是 医学 遗传 党 研究 中 经 
SAO he FAO de, Se BA PRT 1875 年 所 创立 。 


> 34 œ 


EN 


hhi maf. '- 
-m m e ee a p Fa 


Pi, Bit RAF tw AERA: LB, FT 
SRE 2 BA, ABR LA PRA 
儿 高 于 又 合 子 双 生 儿 ， 表 有 明 遗 传 因素 起 着 主要 作用 另 一 方 
面 ， 通 过 分 居 二 地 种 共 居 一 个 环境 的 单 合子 双生 儿 之 间 的 比 
较 , 磺 可 估计 环境 作用 的 大 小 。 

双生 几 法 常用 的 计算 公式 

1. 一 至 性 比率 ”一 对 双生 上 几 的 郑 个 成 员 都 表现 出 相向 的 
竹 状 或 惠 疝 一 种 疾病 ,就 称 这 对 双生 儿 在 这 性状 上 是 一 致 的 ， 
或 同 病 一 致 性 《concordant)y。 若 双生 上 几 中 仅 一 个 成 员 表 更 项 
种 性 状 或 患 某 种 疾病 , 称 为 不 一 致 性 (discordant)。 这 种 -一致 
性 的 比率 计算 可 有 二 种 方法 ; 即 成 对 法 Cpairwise concordance 
rate, Cw) 和 和 先 证 者 法 (proband concordance rate,Cp)。 具 


体 计算 如 下 。 Cw = 


Co 
C -+ D C+D+C 
C 一 性 状 或 疾病 表现 为 一 致 性 的 双生 对 的 总 数 ，D 一 不 一 致 
性 的 双生 对 总 数 , C = 一 致 性 双生 儿 中 两 个 成 员 各 自 独立 补 
确定 为 先 证 者 的 双生 对 总 数 。 

2. 方差 和 相关 ”对 于 可 变 连 绪 性 状 ,如 智商 ,身高 和 体 午 
等 ,可 计算 双生 对 内 方差 (la) 和 对 间 方 差 (Ie), 即 
ZCA — BY 


la = 多 


2N 


em LEA HEY L ADEL 
N— 1 2 


2 N 


其 祖 关 系数 r= Le lE FOR ESRI MIOR HAE 


的 性 状 , 可 按 下 式 计 算 相 关系 数 ，r 一 如 = Keo dirt x Fla 


AORA ee IE A Ba RR CS LE E 


+ 35° 


HAWER — AE Cp) Se a AS RA 值 表 获 得 , 前 者 查 出 
X, Ma, HME ABE Xx. 的 数值 。 

3, MEP ae ME TASER Rey ee et ee 
RES By Hie (heritability, h Ra, bh’ RAE O—100 % 
ZA, ARE PAP b = r/R, 其 中 工 为 相关 系数 , R 为 亲缘 
RR MA, ABS PRE ILLITE b’, 刚 = r, ARATE 
儿 计 算 h*, 则 h* = 27, 因为 前 者 的 R= LAAN R = 0.5, 

4. ILR MGI 设 MZA 代表 分 居 二 地 的 单 合子 双 
4 JL, MZT HABA ASTRA IL, AT ee 
(BE) 可 按 下 起 估计。 即 

E 一 ZT TMzA o 
| — twza 


二 、 精 神 分 裂 症 双生 几 研 究 


1. Luxenburger (1928) 4 F ARTE EASE OLAR 
研究 对 象 是 从 精神 病院 就 诊 和 住院 的 1 600 Fy A PE OE 
儿 的 病例 ,发 现 双生 儿 频 率 和 MZ 中 分 裂 症 频 浴 均 与 普通 群 
体 中 频率 无 差异 。 他 的 精神 分 列 症 双生 儿 赋 究 结 果 甸 如 表 过 
几 次 ;在 1928 年 最 初 报告 中 ,MZ 同 病 一 致 率 59% (10/17, 
BWIA 76 免 (13117， GIFT RORERA), DZ 同 病 
—M 20% (0/33, 包括 可 疑 分 裂 症 患 看 )。 £1930 年 报告 
MZ 3% 14/21, DZ 为 0137;1934 年 报告 MZ % 9/27, BT 
1936 年 最 狼 报 告 的 结果 为 MZ 一 致 率 52%, BAR RIE 
为 54 多 。 

2. 美国 Rosanoff (1934) 的 研究 ”收集 美国 和 加 拿 大 精 
神 寅 院 住 院 患 者 中 1 614 组 精神 病 双 生 儿 ， 但 未 说 明 资 料 收 
舍 方法 和 诊断 标准 , 报告 结果 为 MZ 精神 分 裂 证 辐 病 一 臻 率 


上 J = 


68% (28/41), D2 % 13% (15/161), 

3. Essen-Moller (1941) HF TRUDI AT RN, 
双生 儿 资 料 来 自 精 神 病院 就 诊 患者 和 出 生 登 记 所 。 对 所 有 研 
究 对 象 进行 逐个 调查 ,并 有 详细 的 病例 报告 。 在 7 对 MZ OR 
生 儿 中 ,有 5 对 同 利 精神 分 列 症 ,一 致 率 为 71%(5/7),DZ 一 
Rh 17% (4/24), 而 且 丙 对 非 一 元 的 MZ H, 另 一 挛 生 成 
员 都 为 分 烈 祥 人 格 。1970 年 他 发 表 的 调查 结果 ，Mz PIAA 
一 致 率 为 63 狗 (518)o 

4. 美国 Kallmann (1946) 494+ 这 是 1937 年 一 1945 
年 从 30 所 纽约 州立 医院 住院 患者 中 收集 的 ， 共 MZ 同 病 一 
致 率 69% (120/174), FRR IER 86% 5DZ 同 病 一 
By 10% (53/517), ERRER% 15%, i MZ 一 致 率 
较 高 ， 但 许多 学 者 认为 其 工作 有 一 些 不 足 ， 如 病例 资料 不 完 
k ,资料 有 偏重 ,病情 严重 的 病例 多 ,女性 病例 多 ,分 裂 症 的 诊 
Br an PE aR, BU HES BAF) She 

5. 英国 Slater (1953) Ho FER ACR AK 
Bt DBI 3 年 期 间 新 住院 和 就 诊 的 患者 。 其 MZ PIAA 
一 致 率 65% (24/37), 年 龄 校正 后 为 69%, DZ 的 同 病 一 致 
率 9%(10/112)， 年 龄 校正 后 为 11 锡 。 他 的 研究 工作 附 有 病 
PBS DEA PRES REE SAMO fea ee 
Bs a i A ER te mE PEE SO 

6. 荷兰 Tienari (1963, 1968, 1971) WH AE Kr BE J 
1920—1929 SE (AIH EAU AE RE ILA ee EHR BE 
中 的 全 部 双生 儿 ， 共 有 1146 对 。 除 已 死亡 , 迁 出 、, 不 能 随访 
外 ， 其 中 243 对 可 作 分 析 用 。 他 以 MZ 病例 为 重点 逐个 检 
查 ,最 初 报 告 是 MZ HSB ERS 0% (0/16), DZ A 4.8 % 
(1121)， 这 一 结果 发 表 给 国际 上 各 研究 者 以 极 大 冲击 。 可 是 
到 1968 年 他 叉 报 告 ,发 现 原 来 5 对 不 一 致 的 MZ HERS 
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ERATE- WS SAR Ee, 4 例 为 临界 状态 。 5 
h ~ARBCR SWE RIES TRH RERERS. Amie 
出 MZ -4% y 6% (1/16)—36%(5/14), i| 1971 Œ Ti- 
enari 又 报告 MZ AORERE 16%(3/19), 

7. FPR, Kringler (1964, 1966, 1967) sj Abiria 
1901—1930 年 间 出 生 登 记 和 精神 病院 中 的 双生 下 , 对 于 同性 
双生 儿 逐 个 调查 ,报告 中 也 附 有 详细 病例 报告 。 分 裂 症 的 诊 
Brit Bleuler 和 Langfeld 的 标准 , 结果 表明 MZ 的 一 致 
率 为 25 狗 (14155, 包 括 精神 分 型 症 和 分 型 样 精神 病 )。 若 包括 
反 鼎 性 精神 病 和 临界 状态 在 内 ,MZ 一 致 率 汶 38 % (21/55), 
m DZ —e 5k 4} BY 2) 8% (14/172)--10% (17/172), 同性 的 
DZ —& th FX) 7 %(6/90)—1009/90) 0 他 的 研究 还 表 
明 男 性 和 女性 的 MZ 间 ， 同 性 和 噶 性 的 DZ 向 的 同 病 --- 至 
率 没 有 统计 学 上 差异 。 另外 在 14 对 一 致 性 的 MZ 中 有 13 | 
对 双生 儿 的 两 个 成 员 所 患 分 裂 症 的 亚 型 也 是 一 致 的 。 

8. Æ Fischer (1969, 1973) 的 工作 调查 对 和 象 来 自 
1870—1920 年 间 出 生 的 同性 双生 儿 和 1940 第 以 来 精 视 病院 
住院 患者 。 其 MZ 的 分 裂 症 一 致 率 为 24 多 (5/21), HAE 
分 型 样 精神 病 、 人 往 搞 型 ,未 定型 精神 病 , MZ 一 致 率 为 外 多 


(10/21),DZ 一 臻 率 分 别 为 10 多 (4141) 和 19 移 (8A41)。 MZ - 


的 一 致 率 在 男性 和 雪 性 中 无 差别 。 

9. XB Gottesman 和 ShieldsC1966、1972) 的 资料 ”是 政 
集 1948 一 1964 年 间 伦 敦 精神 病院 就 诊 的 45 000 人 中 选择 出 
的 ,对 于 同性 双生 几 作 逐 个 调查 , 卵 福 鉴别 是 严格 和 的， 分 裂 症 
诊断 以 住院 褒 疗 的 记载 为 据 。 其 MZ 一 致 率 汐 机 吕 (10124)， 
DZ 一 致 率 为 9%(3/33), RE JLAF RE 19—65 F, 同 
病 不 一 致 的 另 一 计生 成 员 均 观察 随访 了 3 年 多 上 ， 对 卵 性 诊 
断 不 有 明 双 生 册 6 名 医师 按照 Essen-Moller 监 别 标准 共同 分 
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TARTU. HE Re PR IR BPR) MZ 一 至 
率 40 久 (8120)， 和 包括 分 裂 样 精神 病 的 一 致 窗 为 50(11/22), 
DZ —Be ay Hy 10% (3/31) 9% 3/33). 另外 他 们 的 研 ， 
FT RAS RA ARREN Bo 

10. 美国 Pollin (1969) 的 研究 工作 ”他 在 1965 年 调查 
1917—1927 年 间 出 生 的 38—48 岁 的 退伍 盏 大， 大 部 分 军人 
均 经 历 过 第 二 次 世界 大 战 ， 共 有 16 000 对 双生 儿 , ARTH 
中 患 分 裂 症 的 进行 研究 。 结果 表明 MZ WA eS 14% 
(11/80), DZ 一 至 军 4 多 (61146)， 此 结果 比 其 他 研究 者 报 道 
NAME IS AREA CIR RR OBES ee HA A 
BIR To 根据 这 份 资料 可 计算 MZ HORER E 为 91/ 
9428 = 0.97%, DZ 中 发 病 率 为 15211 248 一 1.22%, MA 
约 州 当时 35 一 44 岁 的 男性 分 裂 症 患 病 率 为 2.186 知 ,可 风 这 些 : 
双生 几 中 分 裂 症 发 生 率 偏 低 。 
| 1972 Œ Pollin Hp T His PET MRA, AR H 
料 趟 仅 更 详细 ， 而 且 作 了 严格 的 卵 性 蓝 别 和 疾病 诊断 ， 结 果 
MZ —3y 8824 2796 (26/95), DZ —2e 3K 5% (6/125), 

11. AAK EREILL WHEAT I PEH 
Rko FEA 1957 年 以 来 发 表 许 多 报告 ,他 的 资料 来 自 全 国 
各 医院 的 患者 ,所 有 研究 的 病例 都 经 过 检查 和 观察 。 1967 年 
最 终 报 告 MZ OBER 66 % (38/58), 年龄 校正 后 
77%; DZ Wy Bese 15% (3/20), ERIE 20%, W 
田 自 1957 年 后 也 发 表 了 数 篇 报告 ，1977 年 报道 MZ RRA 
一 致 率 为 60% (12/20), FRRERX 75%, DZ 一 致 率 为 
0 和 40/ 1)ya 其 工作 缺点 是 DZ 病例 太 少 , 以致 资料 有 慢性 。 

12. 国内 精神 分 裂 葵 铀 生 纪 的 研究 ”应 该 首 推 娄 焕 明 的 
工作 ,在 1961 年 东北 三 省 神经 精神 病 学 术 会 议 上 首次 报告 5 
对 精 祥 分 裂 证 双生 儿 研 究 , 由 于 当时 工作 条 件 的 限制 ,资料 中 
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存在 着 一 定 不 足 。 到 了 1980 年 方 亏 泰和 江 三 多 报告 了 19 对 
分 裂 症 双生 儿 的 研究 ,其 MZ 一 致 率 45.5% (5/11 DZ 一 
BS 37.5% (3/8) ATs Ole ARAR MAk 
精神 科 临 床 工作 中 积累 的 。 以 后 二 年 间 继 续 从 上 海 精神 病院 
的 门诊 和 住院 患者 中 收集 病例， 又 积累 了 39 对 双生 儿 , 加 上 
以 前 的 工作 ，1982 FE EAI IRS 50 对 双生 所 研究 
Bee, MZ 同 病 一 致 率 为 16.4 咒 (13/28)，DZ 一 臻 率 为 
i8.2 多 (41227。 此 项 研究 中 分 虱 症 的 诊断 是 按 ICD-9 标准 ， 
BBE SS FETE RAY Rssen-Miiter 法 进行 的 。 

此 让, 方 囊 喜 等 C1982) 报 告 一 组 三 胞 脸 同 患 分 异 症 ,其 中 
两 个 男性 成 员 为 MZ， 另 一 女性 成 员 为 DZ RAIES 
《1982) 对 此 三 胞 胎 测 定 血小板 单 胺 氢化 酶 (MAO) 活性 , 红 细 
胞 G6PDH 活性 及 免疫 球 蛋 白 含 是, 结果 表明 男性 则 卵 双生 上 儿 
MAD JE ESR IE RR EH ee, TOS ROE ROE iQ OS APR 
MAD 活性 在 正 带 范围 以 内 。 其 次 ,三 胞 胎 的 3 个 成 员 及 母亲 
的 红细胞 6- RRR BRIAR CG6PDH) A HER ir ME ae 
高 ， 而 免疫 球 蛋白 的 售 量 是 同 卵 双生 的 IgM 较 正 常 对 有 照 为 
fe, Sh ES (198 DIRS 4 对 双生 儿 ， 其 中 3 对 同 患 分 
虱 症 ; 邓 祖 恰 等 (19877 积 赵 前 芳 《1987) 各 报告 一 对 癌 患 分 型 
Je AYE HEE yp ORE JL 

We T AE LTE, BSE (1983) 
SA EE LRA A. RS OW 
Bae: SHORE IL, ARE BERR, WR 
心 家 系 中 各 或 员 的 遗传 标志 测定 ， 发 现 HLA-B15 AA 
频 魔 数 增高 ,血清 型 Gm 中 单 倍 型 Ag HS, 在 细胞 遗传 学 
研究 中 ，18S-28SIRNA 的 转 衣 基因 活性 强 许 CAg-AA) 比 正 
常人 群 为 低 ， 因 而 认为 开展 双生 几 家 系 的 遗传 标志 研究 有 利 
于 克服 病因 中 的 蜡 质 性 问题 。 
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三 、 近 期 双生 儿 研究 的 概况 


双生 儿 法 的 应 用 ， 有 力 地 支持 精神 分 腹 症 的 遗传 儿 因 学 
说 ,但 是 早期 的 工作 往往 MZ 的 同 病 一 致 诸 信 高 ， 这 可 能 出 
于 分 裂 证 诊断 过 寅 , 卵 性 鉴别 的 可 靠 性 不 高 ,以 及 病例 站 集 方 
法 有 人 怕 性 。 为 此 ， 目 前 各 把 分 裂 症 的 双生 上 用 研究 分 为 里 期 工 
作 和 近期 工作 ,有 关 近 期 的 一 坚 研 究 概 沁 介绍 如 下 。 

同 交 一致 率 ”早期 的 MZ 分 烈 症 同 病 一 致 率 虹 然 未 达到 
100 贸 ;但 是 比较 高 ( 表 3-157 ,如 Kallimann(t1946) FE, 经 
年 龄 校正 后 达到 865 咒 。 开 来 由 于 科学 技术 的 有 发展 ; DRH 
诊断 标准 ,中 性 鉴别 方 潜 积 标 本 收集 的 合理 性 方面 均 有 提高 ， 
因此 单 合 子 驱 生 几 的 辣 病 一 致 率 就 下 降 到 了 0 一 入 名 左右 ( 表 


S215 SNES REN Res RA ARR 
(H Bertelsen, £985) 


MZ | 同性 别 的 DZ 


早期 工作 
Lurenburger (1923) 
Rosanoff 等 ( i19347 
Basen-Malier( i941,1970) 
Kallmann (1946) 
Siater (1953) 
Inouye (1961,1972) 

近期 工作 
Tienari (1956,1971} 
Kringlen (1947) 
Fischer (1969,)973) 
Pollin 等 (1969),Cohen 4$( 1972) 
Gottesman HH Shiclds (1972) 


2-15)。 尤 其 采用 先 证 者 法 同 病 一 臻 率 计 算 技 术 后 ,不 仅 克 服 
成 对 法 同 病 . 一 致 率 的 偏 低 估计 ， 而 且 计 算 结 果 可 与 家 系 研 究 
中 患 病 风 险 相 比较 , 较 正 确 地 估计 了 双生 上 儿 和 群体 中 的 同 病 率 。 
是 今后 研 帘 中 应 提倡 的 一 种 计算 方法 。 

影响 间 病 一 致 率 的 因 京 ”双生 儿 法 中 辣 病 一 致 率 的 仿 高 
或 偏 低 受 多 种 因素 的 影响 ,如 疾病 诊断 标准 的 严 或 宽 ; 屠 性 鉴 
于 可 靠 性 的 高 或 低 ;军龄 校正 是 否 适 当 ; 采 用 成 对 法 计算 ， 往 
往 使 间 病 一 致 率 妨 低 ; DRS SS. DTA A 
KARE JL PERU ARA RM Yo 

ADT Be Ee Ps 1 eR EL HE SO EE A ES 
Hl], Fisher (1973) 调查 和 出 较 DZ 的 两 个 双生 成 员 和 一 
般 同 蛋 对 之 间 的 分 裂 症 的 同 病 一 致 率 人 有 瑟 用 上 先 证 读 计 算 )， 结 
果 表 明 无 论 是 同性 别 同 胞 对 (10 竟 ) ， 还 是 异性 别 同 胞 对 了 的 同 
HEC) 均 近 似 于 经 严格 旷 性 鉴别 的 同性 别 的 DZ ATA 
AEU) TL, ARAHI DZ 同 病 率 偏 高 《43 免 ) 是 由 
于 将 MZ RIA DZ Ma ACH Ze 2-16). 这 说 明 聊 性 鉴别 


的 重要 性 。 
2-16 同性 别 DZ MER EES AAR RECS Fisher, 1973) 

AM — Ra % 
同性 别 的 同胞 对 13/129 10 
Se HE GBS fel dal et 18/163 tt 
同性 别 的 DZ 12/45 27 
Hants Pe Ee DZ 3/24 12 
未 经 严 祝 及 性 鉴别 ;或 误 试 的 DZ 9/21 43 


iT bre BAS AA — he E IR AE, Gottesman 
(1972) 对 Maudsley 的 114 对 双生 儿 作 了 分 析 ， 用 不 同 疾病 
诊断 标准 ,观察 MZ 和 DZ 的 同 病 一 致 率 ( 如 表 2-17)。 
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Ee 


2-17 Maudslay 114 WME LARS Ae oe SH BM 


(BO Gotteaman, 1972) 


| 诊断 方法 Mz 一 至 这 DZ 一 致 率 比率 
wm MAS (Birley) 3/15202% ) 3/22( 1493) 1.3 
PRS (Meehbl) 13/24( 54%) 7/33( 2106) 2.6 
-R Er B/20( 409%) 3/31 102%) 4.4 
—~ Be HE Be A 11/22( 5045) 3/3309) / 5,5 


由 表 中 结果 提示 ,采用 狭义 分 裂 首 概念 ,不 能 揭示 MZ 和 
DZ 之 间 的 同 病 率 的 显著 性 差异 。 而 包括 分 裂 信 格 在 内 的 广 
SURES, Be MZ 的 同 病 一 致 率 ， 但 不 及 一 致 性 诊断 的 
方法 为 好 。 

为 了 深 讨 性 别 的 影响 ， 有 些 作 者 分 析 同 性 别 和 异性 别 的 
RG FRE ILA (ME 2-18)。 有 3 项 早期 研究 
表明 同性 别 同 病 一 救 率 高 于 异性 别 的 ， 但 仅 Kallmann 的 结 
果 有 统计 学 上 的 差异 ,而 近期 Kringlen 依据 无 选择 的 有 代表 
CRRA OH, ARA RES, Ait, MERE 
H PE aN See DZ 的 同 病 一致 率 不 应 该 有 差异 ， 估 计 
造成 这 种 差异 的 偏差 采 自 有 卵 性 诊断 的 可 靠 性 也许 是 将 MZ 
RHD DZ 的 结果 。 


$ 2-18 REFREILARAD RENAME 
同性 别 DZ | FEH DZ 


无 显 莫 性 差异 


Rosanoff (1934) 
Kallmann (1946) 296 Ll Pet 05 
Slater (1953) 58 14 SE Ge SE 32 Se 


Kringlen (1967) 2 SE ae 


计算 方法 不 同 也 可 造成 间 病 一 致 率 的 凑 异 ,Gottesman A 


e435 + 


e218 HAMA 
双生 儿 对 数 


A BRR 
(DB) 


ARSE UES AT RK 
(C) 


Shields (1972) 研究 分 发 症 双 生 几 ,在 22 对 MZ ch 11 对 同 
BBW, 在 33 对 DZ 中 3 对 同 患 分 裂 症 ， 而 且 11 对 同 串 
DRIER MZ 中 4 对 双生 适 的 挛 生 成 员 各 自 独 立 被 作为 先 
EE. 对 同 患 分 裂 症 的 DZ HA 1 对 的 挛 生 成 员 分 别 被 作 
为 先 证 者 ,者 按 成 对 法 和 人 先 证 看 法 分 别 计算 ,其 同 病 一 黎 率 完 
全 不 同 ,显然 先 证 者 法 计算 结果 更 有 意义 。 结果 见 表 2-19。 

Sha, SAG GRAB, 8 at 
BO RET RS EE 4 JL ARRA EMA. 

分 开 抚 养 的 MZ 的 同 病 一 致 率 ”1960 年 美国 的 Jackson 
认为 双生 儿 ,无 其 单 合子 双生 儿 具 有 特殊 心理 关系 ,加 之 生活 
环境 一 致 ， 所 以 造成 同 病 率 较 高 。 为 了 排除 这 种 社会 心理 的 
By, Slater (1971) HISAR MZ Bee 
疝 病 一 致 变 《如 表 2-20), 有 意义 地 表明 在 7 对 分 MZ 
中 ,11 对 同时 发 病 ， 其 分 裂 症 的 同 病 一 致 认为 65% (11117)， 
并 不 尾 于 非 分 导 生 活 的 MZ 的 同 病 一 致 率 。 

1972 年 车 上 依据 文献 记载 及 自已 积 款 的 资料 ， 对 此 项 赋 
ae tE T 2—4 arer, 他 把 Siater、Tienari 各 Kringlen iq 
例 分 为 10 SRD EASED RIA, 4A MZ HOR eli 
8B 55 Bi) 3h 50% (3/6) A148 % (49/102); 井上 自己 的 资料 
以 5 PRS IRAE 2 年 以 上 为 分 居 组 的 标准 ,结果 同 


s $4 e 


者 法 计 莘 的 简 交 一 政 率 
os ts ls — me fois a REE 
(Cw) | (Cp) 
C = ~ C+C _ lit+4 _ 
Cro mpn a A rD} “ipp A 
C . 3 © G - Cr 3+t1 — 
CFD 3+ 30 I C+D4+C 3430+ 1 12% 


$ 2-20 不 同 环境 下 抚养 的 了 Mz ARC Slater, 1971) 


WE LT RR 
— Sr be | 非 一 至 性 


文献 来 源 


Ksllmann (1938) 
Essen-Möller (1941) 
Craike 和 Slater (1945) 
Kellmann 和 Roth (1956) 
Shields. (1962) 

Tienari (1963) 


Mitsuda (1965) 
Kringlen (1967) 


es #Ħ 


病 率 分 别 为 67%C6/9)7 65% (32/49), BAC TEHE RU 
囊 2-21)o 

结果 将 表 2-21 数据 合并 计算 ， 分 居 的 MZ 中 则 病 一 臻 
率 为 60 锡 人 915)5 非 分 居 为 54% 81/1510 RAR 


E = CMzT — MZA 


1 — Cuza 
AHIR ARAL, RY E 一 一 上 一 一 0.15, 说明 环 境 


a. $5 « 


LS SS ‘M 


%2-2] 分 入 和 共 层 的 MZ Hae 
CRA ETH) CAF bs 1972) 


分 居 非 分 居 
——— —— n p 
(井上 的 工作 
re — BAT 3 33%), 24 498) > 0.05 
AB 53} — Bey 3 | 8 j 和 0.05 
非 一 致 的 3 “ou 
$ if 9 49 


(Slacer, Tienari, Kringlen 的 资料 3 


完全 一 致 的 2 430% 39 38g > 0.05 
WD 3} aA i jx 10 Las > 0,05 
4E— yay 3 53 
& i} 6 102 

= 


因素 不 是 精神 分 裂 症 发 生 的 主要 因素 。 

”然而 也 不 能 完全 否定 环境 因素 对 分 裂 症 的 发 生发 生 了 影 
响 ,Abe(1969) 分 析 分 居 和 共 居 的 MZ 的 李 生 成 员 先 后 发 病 
的 间隔 ,他 发 现 共 居 MZ 的 一 个 成 员 惠 分 裂 症 后 , 另 一 成 员 在 
WES AA 13 对 ,两 年 以 上 或 不 发 病 的 有 12 对 ;而 分 居 
的 MZ 就 不 同 ,一 个 成 员 发 病 后 , 另 一 成 员 在 二 年 内 发 病 仅 5 
对 ， 二 年 以 上 发 病 或 不 发 病 有 22 对 。 说 明生 活 在 相同 环境 
中 。 双 生 的 一 个 成 员 发 病 可 能 对 另 一 个 成 员 有 诱发 发 病 的 可 
能 性 ,环境 不 是 完全 无 作用 的 。 

MZ 的 非 同 病 率 的 研究 “理论 上 Mz 的 精神 分 虱 症 同 病 
一 致 率 应 是 100%， 因 为 MZ 的 两 个 成 员 基因 型 完全 一 样 
然而 从 来 也 没有 达到 过 100% 的 报道 ， 说 明 分 裂 症 发 生 除了 
受 遗 传 因素 制约 外 ,环境 ,社会 心理 也 起 有 -- 定 作用 。 在 以 往 
双生 儿 研 究 中 大 多 作者 将 注意 力 集中 于 同 病 一 致 率 的 研究 
上 ,企图 证 实 遗 传 病 因 。 事 实 上 对 MZ 的 非 同 病 一致 率 的 研 
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究 也 有 现实 意义 ， 因 为 任何 性 状 均 是 遗传 和 环境 相互 作用 的 


产物 ,假如 MZ 的 一 个 成 员 传 递 到 实 病 基因 而 没有 发 病 ， 对 
这 引起 不 发 病 的 环境 因素 进行 探索 ， 将 会 对 分 发 症 的 预防 措 
施 提 供 有 效 的 科学 依据 。 

对 MZ 的 非 同 病 率 的 研究 应 该 从 两 方面 开展 ,其 一 要 搞 
清 Mz 中 非 分 枚 症 的 成 员 是 否 传递 到 疾病 基因 ,其 二 应 明 栅 
球 些 环境 因素 会 促使 疾病 基因 表达 出 表 型 。 

FisherC1971) 报道 ,专门 研究 非 同 病 一 致 的 MZ EER 
其 子女 患 分 裂 症 的 情况 。 如 果 MZ 的 一 个 成 员 患 分 闵 症 ,一 
个 成 员 正 常 ,而 这 两 个 本 生成 员 的 子女 患 分 潭 症 均 较 高 ,不 存 
在 显著 性 差异 ,就 清楚 表明 MZ 中 正常 成 员 已 经 同样 传递 到 
疾病 基因 ,并 糙 基 因 又 传递 给 了 子女 ,他 本 瘟 不 发 病 可 能 在 于 
其 他 因素 摘 制 基因 的 表达 。Fisher 的 这 项 研究 证 实 了 这 一 观 
点 ,在 MZ 中 无 论 发 病 成 员 ,还 是 不 发 病 的 成 员 , ASAE 
神 分 裂 症 的 频率 分 别 为 9.4 名 和 12.3 狗 ,不 仪 数值 商 ， 且 无 适 
异 。 其 研究 结果 见 表 2-22 


2-22 MZ HBOS RAD ESSER AMT KAS 
(Fischer, 1971) 


Beata Be a Biot BHE Ft | a 


ee AMRIT LER [Fie 


A| st | 勇 填 碌 | Bix |EtA 器 


Eee r | Oo Oe eee 有 ye 


RSH MZ HE 精 [17-0f15.0] 32.0 
Higa} FA Fe TY BK 
Ney MZ 中 正常 H4 010.4) 24.4 
的 成 员 
Meee DZ 中 正常 | 4-3) 4-2) 8.3 
的 成 员 


BAW , 须 分 析 MZ 中 患 分 裂 症 的 成 员 的 发 病 与 哪些 


让 df es 


因素 有 关 。 美 国 Pollin (1968) 研究 18 便 非 同 病 双 生 儿 后 ， 
发 现 患 分 裂 症 的 双生 成 员 出 生 尘 多 有 产 伤 并 发 症 ， 另 外 心理 
上 不 良 影响 对 诱发 分 并 症 也 有 一 定 的 作用 。 李 长 富 等 (1986) 
研究 39 对 双生 儿 ，25 对 为 Mz， 其 成 对 法 计算 非 同 病 率 为 
60% ， 经 心身 健康 调查 央 明 分 裂 症 发 病 可 能 与 个 性 弧 知 、 人 
际 关系 差 有 一 定 关系 。 可 见 双 生 儿 的 非 司 病 率 研究 已 引起 注 
意 ， 但 深度 和 广度 显然 是 不 够 的 ， 在 研究 方法 学 上 还 存在 问 
是 ,没有 采用 前 瞄 性 研究 。 这 种 个 性 孤僻 、 人 际 关系 差 究 竞 属 
于 病 前 因素 还 是 病 后 的 结果 很 难 判 断 。 因 此 ， 和 希望 这 方面 的 
工作 能 得 到 更 多 重视 ,更 科学 地 设计 研究 方案 。 


四 、 泪 传 效应 的 估计 


精神 分 裂 症 双生 儿 的 研究 确实 有 力 地 支持 了 遗传 病因 学 
说 ， 究 竞 这 种 效应 有 多 大 ? 遗传 因子 在 分 裂 症 发 病 中 的 效应 
可 通过 公式 计算 ,一 般 认 为 遗传 率 在 80% 左右 。 

时 期 遗传 效应 佑 计 采 用 互 指数 表示 ， 即 


H 一 Cuz — pgz 
100 = Coz 
其 中 Cuz 和 和 Cpz 分 别 为 MZ 和 DZ 的 同 病 一 致 率 。H 指 
W 2-23 PREIS A Rit H 
, 同 病 一 发 率 ( 吕 ) 
F 3 一 一 一 一 一 一 一 
Rosanoif (1934) 68 15 0.62 
Eseco~Mialler (1941) 71 17 0.65 
Kallmann (1346) 86 15 0.84 
Slater (1953) 69 11 0,65 
Gotteaman & (1966) 42 9 0.3% 
Fb (19873 17 20 0.73 
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数 大 于 0.5 表示 有 遗传 的 效应 ,有 关 结 果 列 于 下 2-23, 

由 表 可 见 , 大 部 分 工作 均 表 朋 瑟 指数 大 于 4.5， 有 浪人 忧 效 
应 。 近 年 来 是 直接 计算 贮 传 率 4bh 纪 的 大 小 , 用 bh? 表示 遗传 在 
分 鸡 症 发 生 中 的 效应 ， 计算 公式 为 F =|r/R, Œ Gottesman 
和 Shields (1972) 的 工作 ,从 MZ 的 相关 系数 (r} 计 算 b? 一 
91.42%, h DZ 的 相关 系数 (tr) 计算 太一 99,4 免 ,遗传 效应 是 
非常 高 的 。 国 内 由 方 惠 泰和 夏 镇 过 《1982)》 的 双生 儿 资 料 计 
H, b 一 86.0%; 李 长 富 等 (1986) 从 MZ 资料 计算 ， h= 
87.6%, 及 以 ， 国 内 外 双生 儿 研 究 资 料 均 表 明 遗 传 关 喜 在 精 
ma REAR AA ESA fire 


第 四 市 寄养 子 的 研究 


J JL Re SR PA NOS RA Se He a MRO 
应 握 供 有 力 的 论证 ， 然 而 这 种 方法 也 不 能 完全 排除 环境 因素 
的 干扰 。 为 了 充分 排除 环境 的 影响 ， 最 有 为 的 研究 结果 来 自 
守 养 子 方法 。 该 方 蔡 是 将 患 分 裂 症 父母 的 子女 抚养 在 另外 的 
REHM WEA Aa RAR OBERT. We 
FSR E SCR ASSET ati eR A 
FE tito 人 分裂 症 养子 研究 首创 于 1966 Karlsson 的 工 
fe iti Heston (1966), Wender (1968), Rosenthal( 1968), 
Kety(1968) W IT REDL., 他 们 的 许多 研究 工作 均 有 力 
地 支持 遗传 病因 观点 。 


一 、 寄 养子 研究 方案 的 设计 


常用 符号 ”在 寄养 子 靶 研究 中 笛 用 符号 有 如 下 几 种 。 
BP 上 生物 学 的 双亲 ; ROPE RUSCH (biological parent), 


AP 寄养 的 双亲 (adoptive parent) 

AT BFAA GE Cadoptee index) 

AC 寄养 的 对 有 照 者 《adoptee control) 

CF 2° MAH Ccrossfoster) 

NA 非 寄 养 几 Cnon-adoptee) | 

常用 方法 和 研究 方案 ”养子 研究 中 常用 方法 有 两 种 ， m 
— RTE E LAR BRA. WAA 
寄养 子 的 患 病情 况 ; 其 二 是 以 不 同 寄养 于 为 索引 玫 ;调查 其 亲 
生父 母 和 寄养 父母 的 患 病情 况 。 训 根据 资料 来 源 选 择 相应 的 
方法 。 

这 两 种 研究 方 甘 太 敦 可 有 五 种 研究 方案 ,介绍 如 下 ; 

Cl) 以 生物 学 的 双亲 (DBP) 为 索引 者 ， 分 为 患 分 发 症 和 正 
党 的 两 组 ,调查 这 两 组 双亲 的 寄养 子 患 分 裂 症 的 情况 ， 者 A 
的 发 病 率 大 于 AC, RARE} 

(2) 在 上 述 研 究 方 案 中 增加 一 组 交叉 寄养 ， 即 增加 寄养 
父母 (AP) 串 分裂 症 一 组 ,观察 交叉 养子 CCF) 的 发 病 稍 况 ， 阁 
在 发 病 率 上 ，Al > AC, Al > CF, BATES, fo 
AIL<( CF 结论 相反 ; AC 一 CEF, 说 明 玉 境 无 作用 AC < CP, 
表示 特殊 的 教养 环境 对 发 病 有 作用 。 

(3) 在 第 一 种 方案 基础 上 ,增加 二 组 作 比 较 用 ,即将 一 组 
正常 双 淋 的 子女 寄养 于 患 分 裂 症 的 家 庭 中 ， 另 一 组 为 观察 患 
分 刚 症 父母 的 子 妈 在 非 寄 养 条 件 下 患 病情 慈 。 若 发 病 率 是 
AL> AC, AI> CF, AC = CF, Ai = NA, THAR iy 
A; CF > AC, 并 且 CF < Al 与 NA, WIRAMA 
主 ,但 特殊 教养 环境 对 发 病 也 有 一 定 作 用 ;如 CF 的 发 病 府 均 
大 于 ALNA 和 AC, 说 明 特 殊 环 境 是 发 病 的 主要 因素 。 

(4) 以 患 分 裂 症 和 正常 的 养子 为 索引 者 ， 调 查 其 亲生 父 
fc CBP Ay Se aE ACRE CAP AAR OL, BEN A EL, Al 


+s Si) 恒 


组 的 BP > Al 组 的 AP, 而 且 Al 组 的 BP => AC 组 的 BP 
和 AP, GLARE SES EA], WE AI 组 的 AP > Al 
组 的 BP 或 AC 组 的 BP > AI 组 的 如 。 则 不 支持 遗传 的 
ary os Bil], Al 组 的 AP > Al 给 的 BP, X>AC HHR 
BP Al AP, RR RATAREA RERA TRESHE 

(5) R=, BAMEAN TA RART 
的 亲生 父母 情况 无 法 确 知 , 仅 能 调查 寄养 父母 健康 状况 , 则 再 
增加 一 组 患 分 裂 症 的 非 寄养 子 组 作为 对 是 。 当 AI 组 和 AC 
组 的 寄养 父母 (AP 的 发 病 池 无 差异 ,并 且 均 小 于 NA 组 的 二 
生父 母 的 受 病 率 , 则 支持 和 址 传 效 应 。 沙 Ai 组 的 AP 的 发 病 

f 羽 双亲 为 察 引 者 的 研究 方案 l 


APs CFO 
RPeNAg 


图 2-1 寄养 于 研究 的 各 种 矿 案 《 自 了 南光 1979), 
《 表示 号 病理 ， ORAECS 口 甫 示 要 调查 患 病情 况 ) 
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MRT AC 组 的 AP, 也 大 于 NA 组 的 BP, 则 结论 相反 , 支 
SFR AME AERA 

上 述 (4) 和 (5) 的 研究 方案 还 可 以 扩展 ， 不 仅 调查 双亲 的 
患 病情 况 , 也 可 扩 天 到 调查 双 灯 家 系 中 一 级 亲属 ,二 级 亲属 的 
患 病 率 加 之 比较 。 为 了 更 清楚 表明 这 5 种 研究 方案 , 用 图 2- 
1 表示 之 。 
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Karlsson (1966, 1970) 的 工作 ”他 首先 开展 分 烈 症 养 
子 研 究 于 1966 年 由 精神 病院 中 选择 了 有 分 裂 症 家 族 址 传 史 的 
双亲 的 子女 119 名 ,其 中 102 名 由 双亲 自己 抚养 ,8 名 由 其 亲 
Bick. " 名 由 非 亲 属 者 抚养 。 经 追踪 随访 后 ,在 这 三 组 中 子 
女 患 分 裂 证 的 人 数 分 别 为 12 名 ,2 名 和 3 名 ， 接 着 Karlsson 
继续 研究 8 名 分 裂 症 养子 的 生物 学 关系 的 兄弟 29 名 和 养育 
父母 关系 的 兄弟 28 名 ， 调 查 表 明 亲生 兄弟 中 6 名 患 分 裂 症 
(21 兄 ), 养 育 关 系 兄弟 中 无 患 病 者 。 1970 年 又 报道 了 父母 为 
分 裂 症 的 养子 2 名 和 (外 ) 福 母 惠 分 裂 症 的 养子 14 名 ,经 追 院 
随访 后 ,发 现 前 者 有 ! 名 ,后 者 有 3 名 先后 患 分 虱 证 。 

Heston 《1966、1968) 的 研究 ”他 按照 第 一 种 研究 方案 ， 
从 精神 病院 中 选择 患 分 型 症 母 亲 的 子女 47 名 ,并 寄养 于 非 亲 
属 关 系 的 家 庭 中 ， 另 用 50 名 亲生 父母 为 正常 的 养子 为 对 照 ， 
结果 实验 组 5 名 于 女 息 分 裂 症 ,对 照 组 无 1 例 分 裂 症 患 者 , 结 
果 列 于 表 2-24。 

Heston 的 资料 提示 患 分 裂 证 母亲 的 子女 ,即使 离开 有 病 
母亲 的 环境 ,寄养 于 新 环境 中 , 同样 显示 患 分 发 症 和 其 他 精神 
障碍 的 机 率 较 高 支持 遗传 因素 起 主要 作用 。 

Wender (1968, 1974) 的 工作 ”他 按 第 5 种 方案 调查 
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表 2-24 HARD SAN RRR ENS chee 
(H Hestar, 1966) 


TRE 
SUF 

精神 分 型 症 
SERERE E<) 
GAR 
神经 官能 症 


10 名 非 分 裂 症 养子 的 寄养 父母 CAPAC); 10 名 非 分 裂 症 养 于 
的 寄养 父母 CAPAC), 以 及 非 养子 的 分 裂 症 患者 的 60 名 亲生 
父母 (BPNA) 的 患 病 情况 。 结 末 在 5 组 BPNA、1 组 APAI 中 
各 有 一 个 亲本 患 分 裂 症 或 临界 精神 病 ， 而 对 照 养子 的 寄养 父 
坪 (APAC) 中 无 患者 ,经 进一步 分 析 表 明江 亲 中 患 病 人 数 以 
BPNA 最 多 ,其 次 是 APAl1, 最 少 是 APAC。 | 

Wender 于 1974 年 开展 交叉 寄养 的 研究 ， 他 将 调查 对 
象 分 为 3 组 ,观察 组 是 灯 生 父母 患 分 裂 症 而 寄养 父母 正常 , 交 
及 组 是 亲生 父母 正常 而 寄养 父母 患 分 裂 症 ; 对 有 照 组 是 亲生 父 
母 和 寄养 父母 均 正 党。 经 不 明 分 组 情商 者 作 诊 察 ， 结 二 为 观 
察 组 养子 患 病 率 19.7 锡 ,对照 组 养子 为 10.7 铭 ,交叉 组 的 养子 
为 4.8 名 ,说明 养子 患 病 率 高 低 与 亲生 父母 移 糖 神 健康 有 很 大 
关系 ,支持 省 传 病因 观 后 。 

Rosenthal (1968,1972,1974) 的 工作 ”他 在 1968 年 和 
1972 年 按 第 1 种 方案 , 调查 精神 病院 中 分 发 症 患 者 寄养 出 去 
的 子女 39 例 ， 另 取 47 例 对 照 养子 。 结 果 发 现 前 者 有 有 BA, 
后 者 有 7 和 名 均 属 分 裂 样 人 格 -精神 分 型 症 群 谱 (schizoid-schil- 
zophrenia spectrum), 第 二 次 报道 观察 组 的 76 名 中 有 324 例 ， 
对 照 组 的 67 名 中 有 -12 ROBE RARR ARMA, 
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按 第 二 种 方案 进行 研究 , 结果 观察 组 (AID) 均 比 对 照 组 (AC) 和 
交叉 组 (CF) 的 发 病 率 为 高 。 三 次 研究 结果 列 于 表 2-25, 


w 2-255 BHF TR 


作 者 观察 组 CAL) H (CF) 


Rosenthal (1968) | 13/39 


Rosenthal (1972) | 24/76(31.694) 
Rosenthal ¢1974) | 19/69(48.8¢) 


ATR CAC) 
7 147 
12/67( 17.896) 
8/79( 10.195) 


3/28( 10.79%) 


Kety (1968,1971,1975) 的 工作 ”他 的 工作 主要 是 以 不 
同 寄 养子 为 索引 着 ,调查 他 们 亲生 父母 和 害 养 父母 ,甚至 包括 
这 两 类 父母 的 家 系 成 员 中 患 病人 情况。 最 初 报告 是 在 丹麦 进行 ， 
结 打 为 分 烈 症 养子 的 亲生 父母 4BPAD 的 同 病 率 8.6 名 ,寄养 父 
AECAPAL) 的 同 病 率 2.85 免 ,而 对 照 组 养子 的 亲生 父母 (CBPAC) 
同 病 率 1.9 免 ,寄养 父母 (APAC) 同 病 率 3.6 秀 。 他 进一步 调查 
出 生 后 一 个 月 之 内 就 与 亲生 父母 分 居 的 养子 ， 则 分 虱 症 养子 
的 亲生 父母 和 害 养 父母 的 同 病 率 分 别 为 9.7 外 和 4.5 狗 ;对照 
养子 的 为 0 多 MLI D, 

Wika Key 工作 是 开展 养子 的 亲生 父母 和 寄养 父母 的 家 
系 中 双亲 、 同 胞 、 半 同胞 等 亲属 的 患 病 率 研 究 ， 结 果 列 于 表 
2-26, 


春生 5 MAG MER CA Kety, 1975) 


对 照 害 养子 P 


生物 学 的 杀 属 ( CERAS REE) 37/173 21.496 ]19 (174(10. 996 910. 006 
寄 羔 关系 的 闲居 (发 病人 数 的 比率 ] | 4/74(5.49) | 7/91C7.706) |! 志 差异 
生物 学 的 亲属 (上 发病 家 系数 的 比率 [17/33x51.506) | 5/34014.796) [0.001 
寄养 基 系 的 亲属 (发 病 家 系数 的 比率 ]| 3/33(9.096) | 5734(14.755) | 


士 述 一 系列 结果 表明 分 异 症 养子 的 生物 学 的 亲属 中 患 病 
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Alo 
ASRS BAR (1984) 的 工作 ， 
LATE 2 Fr RC 1986 HEIRED RE SEE TRIR AAT ho 
查 窜 树 收集 89 名 各 类 养子 ,调查 其 亲生 父母 和 寄养 父母 
PGES TE Od. SRL Ze 2-27。 
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表 中 清楚 表明 亲生 父母 和 寄养 父母 均 患 病 时 ， 寄 养子 串 
分 裂 症 的 比率 最 高 ,两 类 父母 均 正常 时 ， 寄 养子 患 病 率 最 低 ， 
并 且 亲 生父 母 患 病 比 寄养 父母 惠 病 时 对 养子 的 惠 病 率 影响 更 
大 ,充分 说 明 遗 传 的 效应 为 主 ,特殊 教养 环境 对 发 病 也 有 一 定 
作用 。 / 
罗 开 林 的 工作 是 国内 首先 开展 的 类 似 于 Key 的 后 期 工 
作 ， 他 分 析 家 系 中 的 患 病 率 等 工作 也 支持 遗传 病因 。 

-他 收集 分 裂 症 养子 31 例 ( 男 21 例 , 女 10 例 ) 过 继 时 年 龄 


最 小 者 1 个 月 ,最 大 者 55 SF 18 F RRETA CS 


18 例 , 女 6 例 ), 过 继 时 年 龄 最 小 者 2 个 月 ， 最 大 者 6.5 岁 , 平 
均 2.2 岁 。 家 族 成 员 中 患 病情 况 如 表 2-28; 结果 表明 分 裂 症 
养子 的 亲生 父母 家 属 中 患 靖 率 最 高 ,显著 高 于 其 他 各 组 。 
另外 文 调查 了 寄养 家 庭 中 教养 情况 ， 发 现 家 庭 不 和 际 情 
况 反而 是 对 服 养 子 组 明 最 高 于 分 裂 症 养子 组 ， 说 明 环 境 因子 
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好 寄养 子 发 病 无 根本 性 的 影响 , 调查 情况 如 下 ( 表 2-29), 
M28 亲生 和 寄养 父母 的 家 属 中 将 关 精神 病 的 趾 病 率 ( 自 罗 开 林 ， 1986) 


HEERA ae ee rh 
ee 分 发 症状 子 给 | Ot RRS PE a Vine 对 时 养子 组 
(N= 147) | (N= 88) | (N= 12 


(N m 72) 


ER ERE 趾 病 率 
aaga (%) FAS C) Ta AR (%) 


精神 分 狸 症 养子 的 寄 入 显 养 于 组 的 容 养 家 放 
FPR BEC HA) CA) 


Ar LA ESAS AS 5) se Se PT SE A Sg He $e 
效应 的 作用 ， Bn RRM TRE SS AN 2 BE 
生起 有 一 定 作 用 。 


三 、 近 期 的 寄养 子 研究 


分 弄 症 寄养 子 研究 主要 有 三 方面 内 容 ， 中 不 同 寄养 子 的 


患 病 束 比较 。 加 交叉 寄养 的 分 析 。 钱 寄养 子 的 家 系 症 究 。 近 
+ 56 + 


期 的 研究 工作 不 仅 设 计 方 案 完整 ,而 且 注 重 疾病 的 诊断 标准 ， 
WS CPA HET OAT NRA Ro 

害 状 子 的 家 系 研究 ”这 方面 工作 报道 最 多 的 是 Kety, 他 
在 丹 志 \、 瑞 上 典 和 挪威 收集 许 多 寄养 子 ,调查 养子 亲生 父母 和 寄 
养父 母 的 亲属 的 健康 状况 ,从 表 5 一 3 可见， 分 裂 症 养 子 的 生 
物 学 亲属 中 患 精 炸 分 裂 症 谱 群 (schizophrenia spectrum) 的 
HG (21.4 多) 显著 高 于 对 服 养 于 组 (10.9 免 ) 在 进一步 分 析 市 
种 示 分 裂 桂 人 格 (schizoidy 在 两 组 中 无 鞠 异 ,说 明 遗 忧 因 素 真 
IEA aS REA ARBOR EAB RES 


E20 LePAEN RAP RASS OA 
(H Kety, 1975) 


LEES 总 数 ma ye ar AA 
BAEK | (96) 
分 型 症状 于 的 生物 学 亲属 |173 |118 | 21.4 
aT ASR 174 | 140 | 10.9 
Sy BEE RT SIERRA 74 35 5.4 
a RSET Pas ER 91 | 48 | 72.7 
分 型 症状 于 和 对 照 养 子 的 无 差异 | 0.006| 0.03 | 0.25 10.009 TR 
比较 CP i) 


寄养 子 的 半 同 胸 分 析 同样 是 遗传 效应 的 论据 ， 因 为 寄养 
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子 与 其 半 同 胞 有 一 -个 共同 的 双亲 ， 结 果 发 现 分 歼 症 养子 的 半 
同胞 患 分 裂 症 的 患 病 率 是 22.2%, OHA TAF ial fel 
3.1% ,证 实 了 分 裂 症 的 遗传 效应 (如 表 2-31), © 
从 家 系 个 数 上 分 析 ， 凡 是 家 系 中 有 一 个 或 几 个 分 裂 症 者 
2-32 订 息 中 有 家 族 咎 传 史 的 家 许 数 比较 ( 自 Kety, 1975) 
生物 学 的 | 寄养 的 
索 属 中 有 一 个 或 几 个 精神 分 发 主 趾 者 的 家 系数 


Mien Bet Fata) Wie + 
PARES RE | ar ge ee EHHE H BES GA 


l N % N % 
精神 分 型 症 j 33 14 | 42.4 1 17 | 51.5 


aig HAF 


tt AG ES 34 3 名 .外 3 14.7 


F 2-3 精神 分 型 症 害 养子 的 家 


生物 学 的 | 寄养 的 
亲 局 


13/150 2/74 
3/156 2/83 
P = 0.007 


West Whe RT CN 一 34) 
对 两 养子 CN = 34) 
are 


(N == 42) 
(N = 42) 


的 家 系数 显然 是 分 裂 症 养子 生物 学 亲属 中 为 多 《如 表 2-32), 
也 支持 遗传 作用 为 主 。 

最 近 Kety (1978》 又 报告 丹麦 的 资料 ， 比 较 城 市 和 农 
HERE 2-33) ,同样 支持 遗传 病因 。 

寄养 子 的 家 系 研 究 ， 无 论 是 从 双亲 的 亲属 中 的 患 病 率 作 
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比较 ,还 是 从 半 同 狗 串 病 率 和 有 过 传 史 的 家 系数 比较 ,都 论证 
J BAAS RARE. MAB Ka Rea ES 
作用 于 精神 分 裂 症 ,而 不 是 分 裂 样 人 格 。 | 

疾病 诊断 标准 和 寄 基 子 研究 1981 年 Kendler, Gruen- 
berg 和 Strauss MALE SFR TEA A DSM-III 的 诊断 标准 
重新 次 个 随访 ， 检 查 了 两 过 寄养 子 的 生物 学 的 和 寄养 的 亲属 
中 分 裂 症 的 患 病 率 ， 并 与 以 前 Kety 等 的 结果 相 比 较 ( 表 2- 
34)。 该 项 研究 揭示 ,不 同 的 湛 病 诊断 标准 并 没有 削弱 养子 法 
研究 对 分 裂 症 病因 探讨 的 贡献 ， 无 论 是 应 用 DSM-il, 4# 
O DSM-III 的 诊断 标准 , 均 支 持 分 裂 症 病因 中 有 性 传 效 应 。 

寄养 子 的 研究 确 是 排除 特殊 教养 环境 影响 的 有 效 方法 ， 
它 与 双生 几 法 ,家 系 法 相 结 合 , 为 精神 分 裂 症 的 遗传 病因 学 说 
提供 了 大 量 有 力 论据 。70 多 年 来 精神 病 , 尤其 精神 分 裂 症 的 
遗传 学 研究 为 精神 病 的 病因 探讨 和 人 类 行为 过 传 学 的 发 展开 
AT AH Ro 


RRF CA Kety, 1978) 
KANA & it 
生物 学 的 | 寄养 的 生物 学 的 。 | ”寄养 的 


ve 属 a E 
11/238 | 699 (N = 76) 24/396 | 2/172 
> 2/206 | 2/206 (N= 76) 5/358 5/192 

P= 0.019 P = 0.0006 


第 五 节 ”高 风险 的 研究 


精神 分 裂 症 病因 中 遗传 效应 已 被 大 量 的 论据 所 证 实 ; 但 
巧 其 遗传 方式 至 今 不 明 ， 面 且 在 一 部 分 患者 的 家 系 中 并 无 站 
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Kety, Rosenthal, 
Wender 


CH a ol Bes AY 
MIRA Ble -DSM-I1) 
生物 学 的 | 寄养 的 | 生物 学 的 | 寄养 的 
亲 i 


18/13 1/38 
6/138 4/50 


Kendler, Gruenberg, 
Štrauss 


Cor Et ARMA- 
DSM-III} 


索引 者 的 


34 PS} RESET 
34 HT 


11/105 
2/138 
P = 6,002 
0788 
P = 9.001 


23 AAR ER RES 
CREME, BRAA REAR Pa0.0002 
缺陷 的 11 例 对 原 寄 长 于 》 
eH, Am, 分裂 症 遗传 学 研究 更 有 意 尺 的 是 集中 于 了 发 病 
的 铝 者 身上 ,从 市 提出 高 风险 的 研究 (high risk study), IX 
项 研究 工作 主要 包括 滑 个 方面 ， 妈 高 发 家 系 和 高 风险 儿童 的 
tt Fe 


一 、 高 发 家 系 研 究 方 案 的 提示 


长 期 来 对 分 询 症 遗传 学 研究 提出 过 各 种 研究 方案 ， 取 得 
一 定 成 果 ， 然 而 对 其 本 质 依然 没有 搞 清 。 上 典型 研究 方案 往往 
是 随机 选择 一 组 分 琐 症 患者 为 研究 赃 本 ， 另 选择 一 组 相应 的 
非 分 殊 症 患者 为 对 照 组 ， 以 + 测验 或 其 他 显著 性 测验 比较 二 
组 间 的 生物 学 或 心理 学 差异 。- 这 类 方案 的 研究 结果 经 党 是 
“无 显著 性 差异 "或 者 是 有 些 样 本 有 差异 ， 有 毕 没有 差异 。 而 
HEALERS RAN, SYR ABS SH PA”. 
伍 这 些 * 例 外 病例 ”不 足以 使 整个 样本 产生 有 统计 学 意义 的 差 
异 。 有 的 认为 这 是 方法 学 上 偏差 造成 ， 有 的 认为 是 分 裂 症 病 
因 上 的 异 源 性 亡 效 。 基 于 后 一 种 考虑 ,可 以 认为 与 其 说 “所 有 
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的 精神 分 裂 证 是 遗传 的 ， 不 如 说 “ 某 些 精神 分 型 症 是 高 庶 遗 
fe". A tii eRe AAA Chigh-density fam- 
ily) 的 研究 方案 ， 专 门 研究 月 明显 家 族 史 的 一 部 分 患者 的 和 遗 
RERA, ARES eR es Se Se ere PE 

高 发 家 系 的 标准 ， 国 外 资料 认为 凡是 两 代 或 两 代 以 上 家 
系 中 有 一 各 肯定 的 精神 分 弄 症 患者 ， 滔 有 一 名 肯定 的 精神 病 
患者 即 属 高 发 家 系 。 国 内 学 者 认为 在 两 代 或 两 代 以 上 的 家 系 
中 ， 有 三 例 以 上 可 供 检 本 的 精神 分 家 症 患 痢 方 可 作为 高发 家 
系 , 老 家 系 中 月 患 病 的 同 旷 双生 或 寄养 子 就 更 为 理想 。 


二 、 高 发 家 系 的 研究 状况 


我 国 对 于 高 发 家 系 研究 早 在 60 年 代 就 开始 , 首先 由 杜 荣 
玉 等 (1964) 和 陈 微 C(1965) 各 自 报道 一 个 分 裂 症 家 系 。 前 者 调 
查 一 个 62 个 成 员 的 家 系 ， 共 中 .17 入 患 有 精神 病 ， 后 者 调查 
一 个 4 RES 81 个 成 员 的 家 系 : 有 31 例 精神病 患者 ,其 中 16 
例 患 分 裂 症 。20 多 年 后 ,1982 FEHR 5 个 家 系 ， 共 有 
家 族 成 员 143 和 名， 有 22 名 息 分 裂 症 。 1984 年 雷 声 又 报道 一 
个 4 代 53 名 的 分 裂 症 家 系 , 观 察 到 精神 病 患 者 29 人 人 ,分裂 症 
为 9 例 , 经 计算 表明 ,家 系 中 精神 病 患 病 率 47S, BHDR 
ic BA 17.0%» 

wet Ao ee ARS BES A 1982) 的 
THE, EAR 1980—1982 年 闻 收 集 80 例 高 发 家 系 的 资 
料 , 初 步 作 了 遗传 学 分 析 。 在 80 例 先 证 者 家 系 中 ,共有 2 845 
名 类 属 成 员 , 趾 各 类 精神 病 有 308 人 ,和 患 分 裂 症 有 222A, E 
72.08%; 如果 加 上 可 疑 精 神 分 裂 症 患者 3 ol, Bi 74.682, 
从 一 二 ,三 级 杂 属 统计 共有 2765 名 家 系 成 员 , 其 中 272 人 人 患 
SSB, 198 HDR ABE ?.16%、 经 年 龄 校 
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正 后 分 裂 症 患 病 率 为 10.35 锡 ,结果 列 于 表 2-355 
MIS ARRE DS ARM MMM AS sw, 1988) 


re atte a eat MAN 
RIRKA KRM) | ” 症 的 总 病 率 (969 


同胞 91 (C50.84) 74 (41,34) 
Fa 8 (43,24) 7 (37.84) 
— ie 
C¥h SRB SP a 19 (9,06) 16 (5.00) 
fs 33 (8.40) i 63 


父母 50 {31,75} 36 (212.86) 
jio pe 


SAS ES 46 (14.70) 
BF CI) PhCH) 12 (16.339 
EAFA | 
Crh 38 14 ; 10 (3.13) 
C2 EE 22 . * th (2,40) | 


11 (14.97) 


FE AT ISA TART HA, ACHR HEAR Fe 
是 客观 存在 的 , 遗 忧 因素 在 这 类 家 系 中 具有 更 为 明显 效应 。 亲 
绿 关 系 越 近 , 患 病 率 越 高 , 患 病 风 险 远 远 地 超 过 普通 群体 和 非 
BARR PS ARR. PUEDEN A ET ALS RZ 
前 ， 往 往 将 高 发 家 系 作 为 遗传 性 精神 分 裂 症 和 非 遗 传 性 精神 
分 缆 连 的 暂时 判断 界限 ， 币 信 这 个 领域 的 研究 不 仅 能 为 优生 
学 提供 科学 资料 ,而 且 对 分 发 证 的 病因 研究 起 重要 作用 。 


三 、 高 发 家 系 踪 传 标志 的 研究 


遗传 标志 的 探索 在 于 找到 一 个 生物 学 标志 ， 标 志 与 高 发 

家 系 成 员 中 分 裂 症 患者 相关 联 ， 通 过 标志 的 检测 来 预期 子 代 
中 疾病 的 再 显 率 ,为 疾病 的 诊断 、 预 防 、 子 女 患 病 风险 的 估计 ， 
以 及 产 前 诊断 的 应 用 等 握 供 有 效 手 段 。 夏 镇 夷 和 江 三 多 

《1982) 首先 在 国内 开展 此 项 研究 ， 对 如 下 两 个 分 裂 症 高 发 家 
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系 进行 了 有 头 过 传 标志 的 初探。 

Wi. KERA. 父母 均 和 患 分 型 症 ,生育 二 子 一 女 ; 其 中 
长 子 和 一 女 患 分 型 症 ,次 子 表 现 分 烈 样 人 格 。 

H2 BAK: FADARE SADRE AR, 生育 3 
个 儿子 均 为 分 裂 症 。 

经 临床 资料 分 析 ， 在 两 个 家 系 中 共 亩 查 45 个 家 系 成 员 ， 
有 13 人 种 精神 病 ( 种 病 率 24.07 %), 其 中 分 裂 症 息 者 8 ICS 
7.7%), 而 且 子 女 的 发 病 年 龄 比 父 母 为 时 ,临床 精神 症状 忠 
病 的 父母 与 子女 也 较 相似 。 

对 以 上 两 个 家 系 作 了 如 下 遗传 标志 的 探索 研究 。 

”HLA 抗原 在 高 发 家 系 的 一 级 亲属 的 全 体 成 员 中 ， 

HLA-BI5 抗原 出 现 率 为 60.0 多 ， 远 比 正常 群体 (15.38 匈 ?为 
高 ,而 在 一 级 亲属 的 精神 分 裂 症 患者 中 ，HLA-B15 抗原 的 出 
现 率 为 62.5 秀 , 也 比 正常 群体 为 高 ，P < 0.005， 其 相对 危险 
S2(R.R)4 9.17, 

血清 型 Gm 和 Km 抗原 Gm 系统 和 Km 系统 是 人 类 
lg 的 两 个 主要 遗传 标志 , 在 高 发 家 系 的 一 级 亲属 成 员 中 ， 曾 
HE Gm 的 单 倍 型 ag 的 出 更 频 率 很 高 455.0 免 )。， 成员 中 分 
烈 症 种 者 的 单 众 型 ag 的 频率 更 高 (56.25%)， 与 正常 群体 
(15.520) LRA BEES (P< 4.005)， 其 相对 危险 率 为 
1.00, , 
发。 抗原 未 见 与 疾病 有 关联 。 

STR ABO, MN,P, Rh 等 红细胞 血型 与 分 裂 症 
无 明显 的 关联 。 

白细胞 中 荧光 核酸 分 析 MAE, DAN ee 
探 剂 ,对 家 系 成 员 的 外 周 血 白 细胞 中 DNA 和 RNA 的 含量 
VET SH. 结果 表明 高 发 家 系 一 级 亲属 成 员 的 DNA 含量 积 
分 比 正常 人 群 为 你，RNA 含量 积分 为 高 ,说 明 患 者 的 核酸 代 
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染色 体 研 究 ”经 细胞 遗传 学 研究 表明 ; CARRARA 
的 染色 体 核 型 末 见 异常， 男性 为 46XY, 女 性 为 46XX。@C 
市 分 析 提 示 1、3、16 和 了 染色 体 的 蜡染 色 质 区 的 多 态 性 分 布 
SER 国人 群 亦 无 差异 。 国 应 用 银 染 Ag-As 方法 观察 了 
18—285 的 rRNA 转录 基因 的 活性 。 结 果 表 上 明 高 发 家 系 一 级 
亲属 的 .18 一 28S rRNA 的 有 转录 活性 的 基因 数 自 和 活性 强度 
汶 比 正常 人 为 低 。 

部 发 家 系 的 遗传 标志 的 研究 是 国内 外 许多 学 者 关注 的 课 
题 ,虽然 至 今 疝 未 找到 理想 的 标志 * 但 是 可 预期 不 久 的 将 来 贿 
A DNA 分 析 技 术 在 精神 疾病 中 获得 应 用 , 限制 性 内 切 酶 片 
段 长 度 多 态 性 {RFLP) 这 个 遗传 标志 将 会 为 分 裂 症 高 发 家 
系 研 究 带 来 美好 前 景 。 
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概念 ”高 风险 儿童 (high-risk children) EHEH 
或 父母 一 方 患 精神 分 裂 症 的 子女 ， 这 些 子女 对 分 裂 症 具 有 高 
患 病 风险 。 一 般 群 体 中 精神 分 裂 症 患 病 风 险 不 乔 1 用， 而 分 
裂 定 先 证 者 的 子女 串 病 风险 为 13.7 士 10 多 ， 如 果 父 母 双方 均 
ABE, WP ie a] A 40-68%, ATE. 高 风险 . 
儿童 的 研究 不 仅 对 过 传 病因 探讨 有 帮助 ， 了 而 且 更 有 利于 提高 
人 类 的 精神 素质 。 

研究 方法 高 风险 研究 Sobel, D 早已 在 1931 年 开始 ， 
但 他 的 研究 工作 来 能 继续 。 实 球 上 Fich, B (1959) 和 Me- 
dnick (1962) 的 研究 为 最 早 ，Mednick 应 该 算是 分 裂 症 高 风 
险 研 究 的 先驱 者 ， 他 首先 采用 前 刚性 研究 方法 。 所 谓 前 路 性 
研究 ， 就 是 对 分 型 症 患 者 的 子女 自 幼 就 开始 进行 连续 数 干 年 
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随访 ， 直 至 他 们 达到 发 病危 险 期 ， 并 与 正常 父母 的 子女 作 比 
较 , 从 而 分 析 各 种 可 能 的 致 病因 子 。 乱 点 在 于 消除 主观 素 响 ， 
因为 从 幼年 调查 起 ,调查 者 提供 信息 者 以 及 对 得 本 身 艾 不 知 
将 来 会 不 会 患 病 ; 其 二 调查 过 程 中 对 象 没 有 受 服 精神 药物 和 
住院 的 影响 ;其 三 每 段 时 期 调查 的 情况 均 是 “当时 "的 ,而 不 是 
回忆 “过 去 ” ,调查 资料 更 为 可 靠 和 客观 ;其 由 可 采用 统一 的 调 
查 榜 式 和 方法 ,便于 比较 和 分 析 。 

这 种 研究 方法 明 然 殉 服 了 以 往 的 “回顾 性 研究 ”的 不 足 。 
有 关 高 风险 的 研究 方法 有 两 种 ,一 种 是 回顾 狂 研 究 ,一 种 是 前 
瞻 性 研究 。 

EEE SEHR ”这 类 研究 报告 较 多 ， 并 大 多 数 发 表 
于 早期 ,如 Mednick 绕 计 一 般 群 体 中 分 改 症 发 病 率 为 0.29 狗 ， 
而 鸡 亲 之 一 串 分 发 症 , 则 子 交 发 病 率 上 升 为 16-21%; Rose- 
nthal 研究 双亲 都 是 分 型 症 的 子女 ， 发 病 率 是 I5—45%, R 
管 双亲 均 患 病 的 家 庭 不 易 收 集 ， {A th a RAD aR 告 ， 加 | Kahn 
《1923) 调 查 8 个 家 庭 ， 包 括 两 组 双生 儿 在 内 共有 子 妇 21 A, 
其 中 7 人 患 分 裂 症 ; Schultz(1940) 收集 23 个 家 庭 ,在 60 名 
子女 中 有 13 AMAA; Elsissert1952) 报告 了 15 个 家 庭 ， 
子 区 72 人 中 12 人 和 患 分 裂 症 ; Lewis (1957) 报 告 了 7 个 家 庭 ， 
子 妇 27 人 中 4 人 患 分 发 症 。 国 内 的 研究 首先 是 纪 明 等 (1964 ) 
的 工作 ,他 们 调查 91 A eK, BR Rie BA SIE 
HARRA, TE GJA USO LONI, HAULS 
220 名 ,77 ABA EGSA), wL 195 名 ，41 人 患 分 裂 症 
(21%), EE. BEC 1982) RE HEC 1983) ee (1983) 

光 有 报告 。 国 内 外 的 研究 结果 一 致 ， 均 支持 过 传 病因 观点 。 
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| MARU AREA RET SEA Mednick, fit 
的 研究 计划 自 1962 年 开始 ， 至 1982 FHR, ZENA 
哈 根 近郊 的 州立 精神 病院 中 选择 有 10 一 18 岁 子 女 的 女 患 着 ， 
然后 经 两 名 医生 确诊 为 分 改定 着 列 为 研究 对 象 ， 宜 选择 的 对 
象 共有 子女 207 名 ， 称 为 高 风险 儿童 组 《high risk group, fH] 
称 HR)。 并 且 把 HR 组 分 为 两 类 ， 一 类 已 经 有 种 者 (high 
risk with disease), 一 类 无 患者 发 现 (high risk without di- 
stase)。 另 取 各 种 情况 相 匹 配 的 对 照 组 儿童 104 ARRARO 
组 儿童 的 父母 ,祖父 母 均 无 精神 病史 , 称 为 傈 风险 儿童 组 《low 
tisk group， 简 称 NC), SEM 3 WA 311 名 儿童 于 同一 天 
内 进行 身长 ,体重 ,精神 检查 等 项 目 检 测 。 七 年 后 进行 退 降 调 
- 查 , 在 311 名 中 有 20 名 患 精神 病 ， 包 括 精 神 分 展 症 在 内 ，13 
例 已 经 住院 治疗 ,7 例 在 家 中 《这 20 例 患 者 理应 属 HR A, 


但 原文 未 说 明 》。 经 比较 表明 有 发 病 者 HR 组 的 分 裂 症 母 


亲 比 非 发 病 组 的 母亲 寿 早 人 院 治疗 的 倾向 ， 另 外 在 发 病 者 
HR AILERON RRS OL, RA, Ke 
长 .胎盘 异常 等 ,这 是 1969 年 随访 情况 。 
对 Mednick 后 期 的 研究 情况 , 画 内 闫 牛 范 等 (1984) 作 了 
进一步 介绍 。 到 了 1972 年 止 ,Schulsinger 报道 HR 组 的 207 
名 中 , 除了 拒绝 随访 和 迁居 国外 之 外 ， 实 际 随 访 173 名 中 10 
例 死 亡 (7 例 自杀 ) ,而 NC 组 中 实际 随访 91 名 ,其 中 无 一 人 
死亡 。 经 疾病 诊 煌 检查 ，HR 组 中 被 诊断 为 分 裂 症 和 边缘 性 
Sel pe 70 人 , 占 40.5 多 ,而 NC 组 中 仅 有 5 人 诊断 为 分 列 
症 和 边 绢 狂 分 型 症 , 点 5.5%, 1980 年 由 于 经 费 原 因 ， 不 能 继 
续 大 规模 的 随访 。 他 们 从 1972 PRB AeA. Wea 
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BY eH ER AR BEAL Pe 10 Bt, 10 例 和 16 柄 对象 作 随 ， 
Wie MAPT EVE RES. eR 10 例 分 裂 症 中 3 例 仍 诊断 为 分 
BH, 16 ACRE 13 例 仍 正常 , 仅 3 AROSE, 而 原 
诊断 为 边 绿 型 分 裂 症 10 例 中 大 多 数 转 为 正常 。 对 1972 和 
1980 FAJE, Schulsinger 认为 1972 年 被 观察 对 象 的 人 和 格 
发 育 尚 未 成 熟 , 社 会 适应 能 力 低 ,以 及 汀 用 精神 药物 等 致 俩 边 
绿 型 分 裂 证 诊断 扩大 化 。 为 此 认为 1980 年 资料 较为 正确 , 计 
算 的 患 病 率 为 14%。 提出 如 下 观点 ; 发 病 较 早 且 精神 症状 ， 
站 重 的 母亲 ,其 子女 易 患 分 灿 症 ;幼年 与 父母 分 居 者 ， 在 学 校 
里 属 项 劣 几 童 和 不 车 实际 的 儿童 易 患 分 用 钙 。 

“” 另 后 期 工作 又 增加 了 CT RE, 发 琶 分 裂 症 患者 出 生 时 
产 伤 并 发 症 较 多 , 且 脑 室 扩 大 较 了 明显 ,边缘 型 分 有 裂 症 的 产 伤 较 
少 , 脑 室 扩 大 也 不 明显 ,而 正常 者 介 于 两 者 之 间 。 所 忆 Schu. 
singer MRE: 认为 分 裂 症 和 边 绿 分 裂 症 患者 其 有 相同 
ee a Se EA) Rae THR, BODIE 
AAMER RREH RAEO ARPA RSET ADA 
i, CR LAMAR ER ER. MEDRE AAN 
者 , 汪 使 受到 中 枢 神 经 系统 损害 也 不 会 患 分 裂 症 。 - 

“另外 还 有 一 些 作 者 的 研究 ,未 能 查 到 最 终结 果 的 文献 , 故 
仅 能 介绍 他 们 中 期 的 研究 情况 。 - 

Erlenmeyer-Kimling 和 Rainer 选择 5 个 组 : 人 二分 型 症 
母亲 的 子 立 组 (44 名 加 外 分 裂 症 父亲 的 子女 组 (23 名 )。@ 
KRYPA ERTA G-A) 凶 非 分 裂 症 的 精神 病 患 
ANTRAGS 4), 国正 贞 者 的 于 女 组 (109 名 ) 前 3 组 为 
高 发 组 , 后 2 组 为 对 照 组 ， 尤 其 第 3 组 系 最 高 发 组 〈《highest 
risk group), 结果 双亲 之 一 患 分 虱 症 组 的 子女 有 10 一 16 多 串 
TBE, Bis MRS 10—30% MTAA, 

Anthony 的 工作 ,分 为 三 修 组 ,双亲 之 一 患 分 烈 症 的 实验 
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组 ;双亲 之 一 息 有 结核 等 峰 体 痰 种 的 比较 组 ;有 曙 一 个 双亲 正常 
的 对 照 组 。 各 组 儿童 数 分 别 为 137 各 、61 名 和 48 名 。 初步 
预报 结果 是 实验 组 和 比较 组 在 精神 生理 学 的 检查 项 目 和 皮肤 
电 传 时 反应 上 较 差 ， 而 县 实验 组 的 子安 对 亲人 的 感情 蕊 远 。 

BAMBI, PHA 4 S108, 6 岁 的 10 名 ， 
4 SUM SORE 6 名 , 父 患 分 裂 症 4 名 ,6 岁 组 中 父 和 
苹 串 分裂 症 各 5 名 。 WRAPS A, 6S 0A, WH 
” 作 了 智能 方面 的 比较 ,在 4 岁 组 之 间 比 较 “ 词 的 理解 "和 “图 的 
类 比 ”两 项 ， 在 6 岁 组 之 间 比 较 " 词 的 表达 "和 “动作 表达 ” 商 
项 ,结果 是 研究 组 妈 比 对 照 组 成 绩 为 短 ,' 有 显 落差 别 。 

最 近 , Erlenmeyer-Kimling 又 报道 近期 有 关 高 风险 的 研 
究 工 作 , 他 们 工作 从 1971 年 开始 ;选择 7 一 12 SILER, 
根据 父母 患 靖 者 与 不 患 病 者 分 为 高 发 组 和 低 发 组， 把 患 有 征 
神 发 育 迟 组 或 精神 病 者 的 儿童 除去 , RPS 1971 一 1972 年 
住人 精神 病院 的 患者 ， 疾 病 诊 断 标准 采用 研 究 用 诊断 标准 
(RDC), 经 RDC 诊断 为 分 型 证 或 分 裂 情 感 狂 精神 病 《 主 要 
是 分 裂 症 ) 的 父母 的 子 立 有 63 A; RDC 诊断 为 情感 性 精神 
病 或 分 异 稍 感性 精神 病 ( 主 要 是 情感 性 精神 病 ) 的 父母 的 于 玄 
有 43 人; 双亲 正常 的 子女 100 人 。 上 述 3 组 分 别称 为 HR 
H., AFF 组 和 NC 组 。 

7| 1985 Æ Erlenmeyer-Kimling 报告 随访 结果 , 先 采 用 
《全 耐性 行为 适应 量 表 入 Behavioral Global Adjustment Scale, 
BGAS) MSEATAET A. BRIT 2-36, RB I—2 
为 至 少 有 一 方面 机 能 看 在 严重 损伤 ”3 4 A SL B32 
到 中 度 损 伤 ;“4 一 5 为 所 有 方面 机 能 列 是 优等 。 由 表 2-36 可 
见 ，HR 组 的 儿童 在 行为 机 能 方面 受 严 重 损 衍 者 最 多 ,NC 组 
受 损伤 最 少 ，AFF 组 居 中 ， 而 行为 机 能 最 优秀 党 NC 组 最 
多 ，HR 组 最 少 ，AFF 组 也 居中 。 
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289% 
56% 
11% 


另外 再 测定 4 项 生物 行为 项 目 ; RRARS Rs 神经 
送 动 发 育 和 礼 能 ;皮层 事 竹 相关 电位 及 注 疮 力 和 信息 处 理 。 在 
各 组 中 帮 比 较 ， 结 果 列 于 表 2-37。 由 表 2-37 可 见 HR 组 与 
NC 组 比较 , 4 项 中 有 3 项 有 显著 性 差异 ， HAR RARER 
组 的 子女 在 行为 上 就 有 差异 。 


2-37 4 项 行为 测定 结果 和 督 项 与 BGAS err 
AEE 


行为 项 目 | 与 BGAS 评价 
HR 5 NC | HR 与 AFF 的 相关 
Bz Foes fg SR AY E 无 
PRAE BAL BE 无 间接 
RB Ree ge ? ? 
| TER hie Bae 


FAH ET TA, 2a DR AB IE ER Sk — ASE Ft A SE 
HR AH SSE Bas OS FAD PR A UE St BS ae 
起 很 大 作用 。 


和 生物 学 标志 的 研究 


生物 学 标志 应 该 包括 两 个 方面 , RME RSE E Cbi- 
ological vulnerability traits] 和 遗传 标志 (geaetic markers}, 
前 者 一 般 指 与 遗传 病 有 关 的 一 些 生物 学 特性 ， 但 是 对 控制 这 


he ee dole ke rs aby ew dae ed dab eed EE 
如 肤 纹 PORTE ADS OES 
物 学 柱状 ,已 了 解 其 基因 在 染色 体 上 的 位 置 和 传递 规律 , 例如 
HLA, 4, Xg 血型 等 ,又 可 称 为 基因 标志 。 

生物 学 标志 的 研究 在 于 探索 与 基 种 遗传 病 的 联系 ， mA 
重逢 台 手 那些 病因 还 不 明 的 壮 传 病 ， 如 果 在 研究 中 能 获得 一 
种 生物 学 标志 与 疾病 存在 着 非 随机 的 联系 ， 通过 这 种 标志 的 
测定 ,就 可 以 辅助 诊断 疾病 ,预测 子 代 的 患 病 风 险 ， 以 及 探讨 
病因 。 
常用 研究 方法 是 关联 分 析 和 连锁 分 析 ， 对 于 两 个 样本 之 
间 的 比较 可 采用 关联 分 析 , 对 于 家 系 资料 可 采用 连锁 分 析 。 在 
精神 分 裂 症 由 已 开展 较 多 的 生物 学 标志 研究 ， 昌 然 诗 今 疝 无 
突破 性 进展 ,但 仍然 是 本 症 的 重要 研究 课题 ,有 关 目前 研究 情 
况 的 介绍 如 下 。 


— HLA 抗原 


HLA 抗原 义 称 人 体 白细胞 抗原 ， 是 人 类 主要 组 织 相 容 
性 系统 ， 经 遗传 学 研究 表明 、 它 是 一 个 多 座位 复 等 位 基因 填 
传 系统 ， 在 迄今 所 知 的 人 体 遭 传 系统 中 ， 有 具有 最 复杂 的 多 态 
o HLA 进 传 区 域 系 在 5 号 染色 体 的 短 璧 上。 目前 已 检 出 
的 90 多 种 特异 性 HLA 抗原 分 别 位 于 HLA-A.B.C.D 和 DR 
座位 上 ,可 能 的 表现 型 达 数 亿 种 之 多 , 因此 ， 在 医学 遗传 学 研 
充 中 引 人 陋 目 , 成 了 生物 学 标志 的 必 备 研究 工具 。 

HLA 抗原 与 遗传 病 的 关联 研究 开展 较 多 ,精神 分 性 症 的 
研究 在 国外 始 于 1974 年 ， 国 内 于 1980 年 开始 。 但 是 世界 各 
国 研究 结果 相 比 较 均 不 一 致 ， 这 可 能 与 种 族 差 异 和 精神 分 私 
症 的 疾病 异 质 性 等 有 关 。 国 外 一 些 研究 结果 列 于 表 2-38 由 
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表 可 哆 每 份 资料 均 有 关联 的 ALA 抗原 ,但 是 关联 的 HLA ft 
原 不 全 一 致 ,因而 提出 精神 分 裂 症 可 能 不 是 与 某 ALA 抗原 
相关 联 , 也 许 与 HLA HBR RA EH. ASTORERA 
的 连锁 分 析 来 证 实 。 

BARRE 1980, Leb MARRS Lise 
神 卫 生 中 心 夏 镇 夷 等 台 作 ,检测 33 例 覃 性 精神 分 裂 症 患者 的 
HLA 抗原 并 与 221 名 正常 人 相 比 较 , 共 检测 HLA 的 A 和 和 BB 


m2-38 mies HLA AMR 


ra | SEGURA 
1.Cazzullo @(1974) [53 WBA SWRA SS 

| 286A RS EAL ,青春 型 

20 GAs ATO 5 ae | E FB 
2.Eberhard 2(1975> |47 pietam t49 AY 一 Awl3 十 24 
*A5 AS = B5 
tAwl9 Awi? = A29 
一 Awd i 


结果 相同 HLA pM 


fAll AlO = A25 + A26 


22 fl AG Bl ot RE a 
5.Smeraldi (1976) 1144 例 精 神 分 到 证 A1 AlG = A25+A26 
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作 者 研 容 的 精神 分 ins iGGHLAREL 


Sr BAA 


7.Iysnyi (1976) = 1148 网 精神 分 型 定 | 28 
4.lvanyi (1977) © 40 AIS WE Cw 
: +B18 
1B? 
+A9 
LOws 
§,Bennahum (1977) (33 例 慢 性 精神 分 All 
MIE +B? 
BS 
+ Bw Ll? 


10.Mercier (1977) [30 例 精神 分 强 症 
| ISAS MAE AS, eae AS = Aw 
. 十 Awi4 
154 WES) Et AS 寄 春 型 中 [AS = Bo 
11.Jwlicn (1977) les 例 精 神 分 型 症 lb ag Ad = Aw23 
+ Awid 
BARERA RENA Sea aor 
27 fA if A 5d Be 
12, McGuffin 等 (1978)l80 hs ME LL Awd 
Ewi? 
+Bws5 Bwi = Bw35 
57 俩 办 有 一 级 症状 中 Bw17 
TAL 
1A2 
13.Kyner (1978) 20 WPA Bie LAL 
tA? 
TE 
Bwl 
l4.ivanyi 301978) 200 Fees 4 BE tA 
Cw 
#H18 
‘Cw? 
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研究 的 和 精神 分 
作者 PRONE? | ae | 相同 HLA 搞 大 
14.Jranyi C1973) 200 例 糖 神 分 型 症 | PA? 
IBw1é 
\Bw2l 


159 gS ee 5} | TA2B 


iE 
{Cw 
+BL8 
LALl 
+ B16 
LATERNA AS 
| 训 想 型 比较 
i5.Crowe C1978) 145 Fae | TA wo 
tH14 
¢Aw3d 
tAws? 
(6.Book @ (1979) MERARI A| 无 差异 
Mmm Wie 与 好 
各 非 分 裂 症 未 族 比 
较 
17. RERE) 1136 例 精 神 分 型 定 | TAD 
tAlD 
$B 40 
tBw54 


id,Luchine 301980) [92 OPE A Beas} | tA2 
HE 

38 例 白 人 精神 分 
a 


19.MumKemsnuc i981) M7 例 精神 分 裂 症 | ETAR 
20.Adler 231985) |24 AMHA | ae 


tB5 
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陋 个 座位 的 9 个 特异 性 抗原 , 缚 果 A9 和 BIS 的 频率 升 高 ,A2 
和 B15 的 频率 下 降 , 经 统计 学 处 理 , 仅 B15 有 显著 性 意义 ， 其 
相对 危险 率 (RR) 为 2.39。 1981 FITH SS eR SORA 
FE, 检测 住院 精神 分 裂 症 患者 57 PRI HLA 抗原 分 布 ,与 128 
名 正常 人 相 比 较 , 共 检测 HLA 的 A 和 B 两 个 座位 的 特异 性 搞 
原 22 个 ,结果 痊 统 计 学 意义 是 AS 和 B22 的 频率 升 高 , A2 和 
B35 的 频率 下 降 ， 其 相对 危险 率 分 别 为 12.23、2.65、0.49 和 
0.125 

1984 Ee AES ReaD HLA 研究 , B 
者 47 例 , 正 常 对 照 组 20 名 , 共 检 测 HLA :的 A 和 B 座位 特异 
性 抗原 11 个 ， 发 现 B15 和 AS 抗 果 频率 在 分 潼 症 患者 中 升 
高 ,但 也 忆 B15 有 统计 学 意义 ， RNR A 2 21.40 ;与 上 海 
第 一 次 的 工作 粗 吻合 

上 述 国内 外 研究 表明 目前 尚未 发 现 _ 个 有 关 HLA 特异 
性 抗原 与 精神 分 裂 症 疾病 之 间 存 在 着 显著 的 关联 的 例子 。 


二 、 红 细胞 血型 


ABO.Rh.MN,P, Kell, Lewis, Duffy, Xg 等 20 多 种 红 细 
起 血型 ,其 遗传 方式 均 遵 循 孟 德尔 规律 ,也 是 一 种 很 好 的 遗传 
标志 。 在 精神 分 裂 症 中 研究 最 多 的 是 ABO 血型 ， 曾 发 现 A 
型 在 患者 中 的 分 布 频 率 为 岗 (Czechowicz 和 Paman, 1972; 
Mendlewicz @, 1974), (HEAR SiE TTAN AR 
(Peterfy 等 1976; Irvine 等 ,1965; Master, 1967;Dutta 等 ， 
1973; Flemebaum “, 1976; McGuffin % 1977), 

国内 许 家 驹 和 江 三 多 (1981) 研究 552 例 分 裂 症 患者 的 
ABO 血型 分 布 , 仅 发 现 AB AMAL O RMB RAGA RBH 
BABAR, ) 
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三 、 血清 型 Gm,Km 和 Ge 


AEREA Gm 系统 和 .Km AAA W AIE Gh 
两 个 主要 的 遗传 标志 ， 至 今 已 检 出 的 Gm AFA Gm(a)、 
Gm(f), Gm(x) 等 20 EÉ, Km 因子 有 Km(1)、 Km(2) 
和 Kmt3) 等 3 个 。 由 于 具有 遗传 上 的 多 态 性 ,因而 也 广泛 应 
用 于 遗传 病 的 关联 研究 。 至 于 在 分 裂 症 中 应 用 其 少 ,Propert 
(1983) 兽 报道 惕 性 分 裂 症 与 Gm, Km 之 间 无 关联 。 国 内 赵 
桐 诚 , 江 三 多 等 (1981) 对 33 例 惕 性 分 裂 症 患者 作 了 Gm 和 
Km 的 关联 分 析 , 结 果 如 表 2-39, 


表 2-39 精神 分 形状 和 正 带 群体 血清 型 Gm, Ke HET Ait RR 


分 型 症 患者 TE it 
| (N= 33) CN = 200) 


RA 


See 8 Ss Ww A le Wo 


由 2-39 STA, 在 Gm 因子 中 表现 型 afbg SHWE 
患者 有 关联 ,其 相对 危险 率 2.304P <..0.05), 说 明 有 afbg # 
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型 的 人 患 分裂 症 的 可 能 性 相对 比 无 此 类 型 的 人 高 130b. Km 
因子 与 分 裂 症 患者 无 关联 。 

Ge 是 血清 中 的 一 种 型 特异 性 组 分 ,更 确 田 屯 称 为 维 生 奉 
D 结 合 蛋白 。Book (1978》 在 瑞典 北部 的 一 个 隔离 种 群 中 进 
行 遗 传 流 行 病 学 研究 和 时， 发 现 分 裂 症 患 者 与 血清 型 中 Ge 因 
子 有 关联 。 以 后 Beckman (1980) 重复 Book 的 工作 ， 检 
测 47 例 分 裂 症 的 Gc 型 ， 结 果 患 者 组 中 Gc2-1 型 为 15 例 
(31.1% },Go2-2 BIH 2 AC 4:3%)3 2361 BIR, Ge2-1 4 
为 954 Gl 40.4% ),Gc2-2 型 为 156 PIC6.6%), 无 统计 学 上 显 
著 性 差异 ,与 Book 工作 不 一 臻 。 


四 、 外 周 血 白细胞 的 荧光 核酸 分 析 


生物 的 遗传 物质 是 DNA, 分 列 症 的 病因 中 有 遗传 因素 ， 
也 应 该 反映 出 核酸 代谢 的 异常 。 江 三 多 等 (1982) 采 用 荧光 显 


W -i0 慢性 分 列 证 中 者 和 


每 100 Fl sn ae He: Ate (TESE) 

名 县 的 积分 ERAON 二 30) jaeta (N = 30) 
申 性 分 叶 核 白细胞 

DNA 积分 283.3343.94 214,673.63 

RNA 积分 0,27 上 0.13 1.53 十 0,35 
WE 

DNA 积分 206.5343. 0 208.20+2.41 


RNA 积分 3,934+0.65 29.73-+2.56 


微 术 分 析 悍 性 分 发 证 患者 外 周 血 日 细胞 内 DNA 和 RNA 的 
TE MERAMIERAS 60 例 ， 男 女 各 半 。 患 者 的 病程 为 
13 一 33 年 , 无 其 他 躯体 疾 惠 并 停 服 精神 药物 半年 以 上 ， 标 本 
删 备 较 修改 的 .Lewis FE, ARICA ee acridine ars- 
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hee) 为 探 剂 ,在 紫外 光 的 激发 下 ,DNA 发 黄 绿 色 菊 光 ,， RNA 
发 红色 萤 光 , 用 计数 积分 法 对 DNA 和 RNA 的 含量 作 半 定 
是 。 结 果 表 明 慢 性 分 裂 症 患者 与 正常 人 有 差异 ,患者 的 RNA 
具有 较 高 积分 ， DNA 反而 降低 ,说 明 分 裂 症 患者 的 核酸 代谢 
AK CB 2-40)。 苏 联 学 者 [lnBogapoeaC1974) 和 Borsa- 
Hoea (1973) 普 应 用 放射 性 同位 素 方法 ， 曾 明 分 裂 症 患者 的 
淋巴 细胞 培养 , 其 DNA 的 人 台 成 速度 和 细胞 分 裂 指 数 都 比 正 
常人 为 低 ,而 RNA 的 含量 比 正常 人 为 高 。 与 以 上 结果 均一 致 。 

另外 江 三 多 等 (1982) 还 观察 分 裂 症 患者 的 细胞 形态 ， 发 
现 患 者 的 中 性 分 叶 核 白细胞 具有 核 膜 粗 煤 性 【16.13 务 ) 与 正 
常人 (C2.63 免 ) 比 较 有 显著 性 差异 。 


五 、 各 种 酶 活性 的 分 析 


人 体 生 化 代谢 过 程 中 各 种 酶 均 是 由 基因 上 所 制约 ， 若 基因 
正常 人 的 荧光 核酸 的 比较 
女性 (IESE) 


P ERA (N = 30) | AAEREN =30) 


0.00 285.47 44. 3b 250,93+5.07 — 0,001 
<0. 01 0.27 £0.16 1.9340.50 <0, 0t 


<0,001 189,043.05 261.2044.59 <0.001 
<0.001 8.13-1.18 25 .6343.16 <0, 001 
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活性 的 研究 ， 在 于 寻找 一 种 酶 的 变异 与 疾病 之 间 的 关联 。 对 
分 虱 症 亦 已 开展 较 多 酶 学 研究 ， 例 如 血小板 单 胺 氧化 栈 
《MAD), 血 效 胺 氧化 酶 CPAO), 血 桨 多 巴 胺 8 羟 化 栈 CDBH)， 
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16 
17 


fF 8 
Murphy A] Wyatel1$72) 


Wyatt (19735 
Shaskan #] Becker(1974,1975) 


Becker A) Shaskanf t977) 
Meltzer 和 和 Stahl (1974) 
Friedman (1974) 


Nies (1974) 


. Zeller %(1975}- 


Bailey 201975) 
Owen 35(1976) 
Brockington 2# 1976) 
Joseph 等 (1977) 
Takahashi #1975) 


Murphy (1974) 
Murphy 和 Wyatt 1975) 
Wyant 和 Murphy (1975) 
Wyatt (1975) 


| Wyatt (1975) 


Wyatt 和 Murphy (1976) 


Schildkraut (1976) 


Orsulak “¢1979) 
Domino 和 Khanna(i976) 


| White,Moloud 和 Davidsow 
(1976) E 


Belmaker 等 [19767 


Belmaker #1977) 


Sullivan, Stanfield 4] Dackis 
(1977) 

Sullivan #1978) 

Demisch (1977) 
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与 对 照 给 比较 的 
患者 服药 情况 | MAO aoe 
| Ras Pea 
6 113 是 随意 服药 | PER 
不 服药 TZA, 
了 服药 fe 
ARR BS LEH 
不 服 精神 药物 降低 
服 非 精神 药物 Re irk 
随意 服药 tA 
服药 和 不 服药 | 服药 的 降低 
不 腾 药 的 无 差异 
服药 和 不 服药 降低 
非 所 有 个 体 有 差异 
服 非 精 神 药物 | ASE RE 
不 服药 降低 
服药 THR 
服药 TH 
服药 BE AG 
服药 降低 
服药 非 记 有 个 体育 基 
(|, PRD DRE 
| 降低 


HIAL CM) 


KF nema | RES 


fe TE Re | 无 差 易 


18 | Landowski (1977) 
19 | Shobmori 等 (19733 HIER | 降低 
20 | Berger 28¢1978) EF) FHR 
zt | Potkin (1978) Ake #3 BF 
12 | Groshong 等 (1978Y . AR FI Aa ae 
23 | Van Valkenburg (1978) An ie E E o 降低 
24 | Friedhoff #1978) 里 药 和 不 服药 Lee, RES 
者 降低 
25 | Banki¢ 1978) R EHH FEE 
26 | Kurilova (1978) 服药 男性 患者 降低 去 
| 性 不 降低 
27 | Book *(1979) 一 个 家 庭 服 药 降低 
28 | Van Kammen 等 ( 1978) 不 服药 Fe 
29 | Mann 37( 1979) 不 服药 rae. ag 
30 | Bond 4861979) 大 部 分 不 服药 Aaa 
31 | Meltzer 等 19803 服药 REAR 
321 Barton *#(1980) 服药 降低 
33 | Barton (19803 不 服药 (Ray RB TS 
Tn, a | Ay EBS REAR 
34 | Docherty (1979) Aig 34 ”血性 患者 降低 : 
35 | Eckert 等 (1980) Ag SE he ey TEF 
36 | Zeller (1980) HAARR BEIR, 
37 | Zizolfi (1979) ARS HE 
38 服药 老年 患者 降 惰 


Bridge 等 (1981 7 


血清 肌 酸 磷酸 激酶 (CPK) 等 。 国外 对 MAO ERECT SER 
多 ， 也 认为 是 最 有 意义 的 标志 ， 首 先 由 Murphy Al Wyatt 
C1972) 报 道 慢 性 分 殊 症 患者 血小板 MAO 活性 降低 , 以 后 开 
ERKEL AAMAS & 2-41, 


关于 精神 分 烈 症 患 者 的 MAO 活性 的 研究 从 1972 年 到 


1981 年 已 有 38 篇 报告 ,其 中 活性 降低 有 25. 篇 ,增高 1 篇, 无 
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差异 12 篇 。 在 活性 有 所 降低 的 25 篇 中 ， 完 全 不 服 任何 药物 
而 活性 降低 者 仅 有 5 篇 ， 因 此 总 的 趋势 看 ， 分裂 症 患者 的 
MAO 活性 是 降低 的 ,但 还 须 排除 药物 造成 的 可 能 性 。 

国内 对 了 酶 活性 研究 也 开展 了 不 少 工作 ， 有 关 结 果 列 于 表 
2-42, 


2-42 REGRESS 
作 者 研究 的 酶 结 果 
黄 明 生 等 (L1980》 | PRR RRRRRI | 明显 商 于 对 照 组 


黄 有 明生 等 L1980》 | FR =a} RATAA » BA TG 
E LDH3),LDH5t 

黄 明 上 生 签 L1934》 | REM BA SR TRT he a 

医 培根 等 19%821 | 煞 巴 肪 -有 - 拔 化 酶 低 于 对 昭 组 ,但 天 统计 学 
ESB ESE E 

黄 明 生 签 (1980) | ERRE EFTER 

PECS) AEE LEF 

EAPSC1985) | AEREE if Tie Fr ia 


上 述 一 系列 研究 提示 ， 目 前 在 分 型 症 中 尚未 找到 一 个 与 
AR EAA gp 联 的 酶 ， 有 符 进 一 步 工 作 。 


Wr. KR OD FH 


Ree HER, RH SLR 
异 ， 万 其 是 兴 色 体 朵 变 的 疾病 如 此 。 国 内 已 报道 四 篇 有 关 分 
SERA NRA MERE FE 340 例 分 裂 症 患者 
中 发 现 道 鞭 党 出 现 率 低 于 正 赤 人 :而 a-b 的 TRC 和 TFRC 
明显 高 于 正常 人 ,另外 指 禾 的 简 斗 型 出 现 率 减 少 , 睛 化 离 解 再 
象 有 较 高 出 现 率 ; 刘 土 协 等 C1982) 分 析 200 AO BE, Aw 
a We oe BS Ty SR, atd AWK; 高 它 山 等 (L1983) 也 发 现 200 
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例 分 烈 症 患者 中 掌 纹 可 作为 分 驱 症 的 重要 特征 , 斗 型 减少 , 妃 
型 和 等 型 增多 也 为 常见 ; 最 近 汉 志 颖 等 (1986) 报道 ， 在 275 
枫 分 裂 症 患者 中 皱 宰 堂 在 男女 中 出 现 率 11.7 锡 和 40.4%, ih 
对 照 组 仅 2.3% 和 4.8%%, 指 掌 峭 纹 离 解 出 现 率 分 别 为 12.6% 
Al 3.5%, MRAM BAH 2.0% M076. ABR 

所 太 分 裂 症 患者 与 正常 人 之 间 有 差异 ， 可 妇 结 为 患者 的 
Matd 骨 增 大 。 国 双手 皱 宰 纹 出 现 率 增多 。 侠 指 掌 暗 纹 离 解 
现象 出 现 率 高 。 国 指 总 吐 纹 计数 (TERC) 增 高 。 转 斗 型 减少 ， 
弓 型 和 簧 型 增多 。 但 是 ， 虽 然 患者 和 正常 者 之 间 在 皮肤 纹理 
上 有 差异 ,但 是 对 于 单个 个 体 来 说 ,其 变异 的 范围 太 大 ， 所 以 
目前 尚未 能 找 出 分 殊 症 特异 性 肤 纹 可 做 为 辅助 诊断 指标 。 


七 ,CT 的 研究 


精神 分 裂 症 患 者 的 脑 结构 研究 起 于 本 世纪 20 年 代 ， 由 


Jacobi 和 Winkler 这 用 气 脑 造影 术 (PEG) RABE OWE ， 


患者 ,发 现 脑 室 扩 大 。 站 芭 了 近年 来 , 随 着 应 用 技术 的 发 展 ， 于 
1976 年 Johnstonse 首先 用 电子 计算 入 断层 扫描 技术 《com- 
puted tomography, CT) 检查 17 ABHOR Ss, £H 
他 们 中 8 例 的 脑室 比 正常 对 照 组 为 大 。1979 年 美国 Weinb- 
erger 进一步 嫂 究 58 例 慢 性 分 裂 症 患 者 ,和 2 更 患者 的 脑室 - 脑 
比率 (YBR) 超 由 均值 。 

国内 于 清 汉 等 《1983》 分 析 20 HIBS Bie BSA 
CT 检查 结果 , 同 翌 发 现 30% 患者 具有 皮质 获 缩 和 脑室 扩大 。 
1985 年 张 泰 鹏 等 研究 33 例 符合 DSM-1H 诊 斯 标准 的 分 裂 
症 , 再 次 证 实 患 者 脑室 系统 的 扩大 和 皮质 装 缩 ,第 兰 腋 室 的 大 
小 属 个 正常 孝 占 36.4% , SIR BY A He BE aK 100% AHR 
此 提出 3 点 结论 : DAA MAR, DA ee 
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雁 缩 和 皮质 获 缩 。 国 脑 中 心性 闭 缩 和 皮质 萎缩 与 病程 间 完 正 
相关 。 图 脑 中 心性 姜 缩 和 皮质 业 缩 与 患者 年 龄 闻 也 无 相关 
性 。 另 外 张 良 栋 (1987) 报 道 64 例 分裂 症 的 CT 检查 结果 , 观 
察 到 患者 的 脑 沟 宽度 和 第 3 脑室 的 宽度 与 正常 人 有 蒜 异 ， 以 
及 在 第 3 脑室 两 旁 的 脑 CT 密度 与 正常 人 有 差异 。 关于 分 
BS HER AA CT 研究 , 顾 牛 范 等 (1987) 报 道 ,他 们 分 析 9 个 高 
发 家 系 的 24 例 种 者、 一 级 亲属 正常 成 员 16 人 和 正常 对 照 组 
40 人 , 结果 表明 患 省 组 的 脑室 脑 比 值 (VRR) 和 第 3 脑室 宽度 
最 大 ,亲属 组 居中 ,正常 对 照 组 最 小 。 提 示 第 3 脑室 扩大 可 能 
是 分 裂 症 发 病 的 一 个 嚣 质 易 感 因素 、 在 此 基础 上 加 上 其 他 因 
素 , 可 能 导致 发 病 。 

应 用 双生 儿 基 ,分 析 分 裂 定 中 者 的 CT 研究 在 国外 已 开 
Reveley 3C1982)3002 MZ 44> 7E CT, HELE 

i MZ 和 DZ ATI 2 结果 如 表 2-430 


表 2-43 REIL BME (total ventricular valume, TV) 


生 儿 中 
mae Ra PRESE) ee UR rerun a AXAR 


MZ 4 Wie BB 11 fl 99.0435.3 | 1307-4234 414-+107,.1 0,78 
MZ 中 非 分 型 症 老 | 11  99.043.3 | 10334195 | 


正常 的 MZ 11 对 41.0-4.4 | 725122 128-+23.5 0.94 
正常 的 DZ 11 对 [39.9 十 1,7| 872 士 104 $68+121.8 | 0.33 


Reveley 选择 11 对 分 裂 症 非 同 病 一 至 的 单 合 于 双生 几 
(MZ), AIG 11 对 健康 的 MZ 及 DZ, FR CT 检查 并 比较 总 
脑室 容积 CTVVYD), 用 voxels 表示 TVV 的 大 小 ，1 voxels 一 
0.15 x 0.15 X 1.0cm = 0.0225em', 结果 上 发现 TVV 是 精神 分 
Rie MZ 大 于 对 照 组 的 MZ(P < 0.05), AFH Ae RH 
ACE JLCP < 0.025), .同时 非 同 病 一 致 的 MZ ATEERA 
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MEM AER RK, THRO RESET KARA 
一 方面 ,由 于 他 们 之 间 一 个 患 病 , 一 个 正常 ， 导 致 双生 对 内 项 
异 很 天。 也许 这 种 差异 与 病毒 感染 ,代谢 异常 , 产 前 和 转产 期 
HAAS BAS OF BS aA AR A Ko 

关于 脑室 大 小 与 遗传 的 关系 ,由 表 2-43 可 见 在 正常 MZ 
和 DZ 中 相关 系数 分 别 为 0.94 和 .33, 根 据 MZ 时 上 =r, 
和 DZ Mh’ 一 2r，、 可 计算 出 各 自 的 遗传 率 h’) 为 34 元 和 
66 匈 ,说 明 人 类 总 脑室 容积 (TVV) 是 一 种 遗传 性 状 ， 其 容积 
大 小 由 遗传 因子 决定 ,遗传 率 在 66 一 94 匈 左右 。 

由 此 可 网, 应 用 CT 检查 脑室 路 比 值 这 一 个 很 有 前 途 的 
生物 学 标志 ,值得 扩大 样本 ， 结 合家 系 连 锁 分析 法 ,双生 岂 法 
和 寄养 子 法 作 进 一 步 的 深入 研究 。 


八 、 染色 体 研 究 


染色 体 研 究 早 在 本 世纪 的 60 年 代 即 已 展开 ,但 至 今 尚未 
找到 特异 性 的 变异 。 有 关 研 究 情 况 介绍 如 下 。 

性 染色 质 研究 ”分裂 症 患 者 的 性 染色 质 (sex chromatin) 
研究 首 推 1958 年 Lasersohn 的 工作 ,和 他 观察 10 WBE OR 
证 ,1i0 例 正 党 男性， 发现 细胞 中 福 染 色 质 发 生 率 正常 人 为 
3 区 ,患者 为 2%%。 以 后 的 数 入 报告 列 人 表 2-44, 总 计 1 068 例 
男性 分 裂 症 患者 中 9 例 异常 , 占 0.849% 5 HE 402 例 女性 分 列 症 
患者 中 2 例 异 常 , 占 0.50% 

性 染色 悚 研究 ”性 染色 体 的 研究 开始 于 Raphael(1963) 
对 10 WRAP ERM, LG 1 ARE AS A 
老 ， 经 染色 体 核 型 分 析 为 Klinefelter 综合 征 。 结果 如 表 2- 
456 

以 后 世界 各 国学 者 在 精神 病院 中 开展 许 多 性 染色 体 研 
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K2-44 精神 人 型 定 患 者 的 性 染色 大 研究 CA Raphael, 196399 


男性 T 
Afi oy ie — m m 
l URES, 9G | 观察 数 | i| w 
1,Cowie (1960) 22 |0 20 fo 
2.Carr (1961) 163 |o 一 |- 
3.Jagicllo¢ 1961) 530 | (5+) 一 | 
才 . Barr 和 Carr( £962) — | 一 277 ic1++) 
5e Tedeschi 和 和 Freeman 248 | 3(3+) ek 
6.Raphael( 1963) 105 | 1CE+) 105 | 1¢1+*) 
总 和 1048 |9 0.84 | 402 | 2 0,50 


b> 《十 ?表示 有 一 个 性 保 色 质 《+4) 表 示 有 了 两 个 性 染色 质 。 
2-45 Raphael 研究 的 10 例 情 种 分 至 和 症 忠 者 染 色 体 结果 《19631 
染色 体 数目 分 布 n 


之 45 45 46 4747 

1 & #1) 3115) 正常 次 性 
2 | 女 | 3X14) 正常 女性 
3 区 21) 32(8) 正常 女性 
4 | x 2 24 Ó} 1 正常 次 性 
5 i # 11¢3) 正常 女性 
6 g | i 2(1} 30¢13) fi) 正常 男性 
7 Ea 11) 12) 44031) 47, XXY 
8 明 30011) (1) 正常 男性 
9 | wil 3019 2913) | 2¢13 正常 男性 
10 | $ 21C10) 


1) ( ) 表 示 作 核 型 分 析 的 细胞 数 。 


究 ， 然 而 大 量 工 作 表 明 精 神 分 裂 症 与 性 染色 体 畸 变 之 冶 无 明 
显 关 联 。 

国内 工作 同样 表明 上 述 观 点 ， 仅 发 现 伴 有 精神 障碍 的 性 
iu th th Se ee ae 25 例 , 其 中 Turner 综 台 征 8 Al, Klinefelter 
综合 征 13H, XYY 综合 征 2 例 , 以 及 真性 两 性 畸形 .1 便 。 
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RE, Nanko(1985) 对 精神 病院 中 8 000 例 住院 患者 作 
了 染色 质 检查 ,发 现 46 例 是 性 染色 体 异 常 ,然后 分 析 这 46 A 
患者 在 各 类 精神 疾病 中 的 分 布 ,并 与 群体 资料 相 比 较 ,结果 列 
人 表 :2-46o 


2-46 性 染色 体 异常 者 在 可 类 精 机 疾病 中 分 布 


精神 疾病 N = 46(%) | N = 7 473(% 


性 染色 体 异 党 NEERI MEERA 


Th 


Hik SUE (72) 3 567(75) Ae EFF 


3 

Cae FE HR RHED 6 (13) 206 (3) P<. 001 
BRI Eh Abie 1 (2) 291 (4) 无 差异 

Bil 1 (2 256 (3) 4 

2 i Aa 4 (9) 427 (6) TER 

其 他 精神 病 l (2) 95 (1) 无 差异 

酒 和 药物 依 丈 1 (2) 349 (5). 无 差异 

Maa AIE 3 €11) 351 (5) P0.05 


由 表 可 网， 虽然 分 裂 症 患 者 中 性 染色 体 异 常 者 最 多 《 占 
72%), 但 与 一 般 群体 中 分 裂 症 的 随机 分 布 (75%) 无 差异 ， 说 
明 竹 染色 体 异 常 与 分 裂 症 之 间 并 无 直接 联系 ， 而 提示 性 染色 
体 异常 与 迎接 性 精神 分 玩 症 和 精神 发 育 迟 组 两 类 疾病 有 联 
系 。 

常 染色 体 研究 “精神 分 烈 症 的 常 染色 体 研究 开展 不 多 ， 
国内 于 1981 年 陈 一 哆 等 首先 报道 70 例 分 裂 症 的 染色 体 G 带 
的 分 析 ， 结 果 未 发 现 患 者 的 性 染色 休 和 常 染色 体 数目 或 形态 
AEREE. KERKERS OBON 7 例 分 裂 症 患者 作 了 
姐妹 染色 单 体 交 换 率 (SCE) 的 研究 , 发 班 患者 的 SCE 频率 比 
对 照 组 高 。 此 工作 不 足 在 于 病例 太 少 ， 以 及 没有 排除 精神 药 
物 导致 的 可 能 性 ,有 待 深入 研究 。 

这 方面 引 人 注 自 的 工作 是 洪 美 玲 等 (1986) 对 48 网 (男性 
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32 例 、 妇 性 16 例 ) 分 裂 症 惠 者 的 染色 体 避 带 的 分 析 ， 发 现 10 
例 患 者 的 3 号 桨 色 体 臂 间 倒 位 , 占 20.8%; mA RRE 37 Bich 
只 有 1 例 倒 位 ， 目 2.7%%， 有 显著 性 差异 (P 了 < 0.05)。 BE - 
AS Axelsson (1981) 研究 54 WBE ODM ERE AT 例 
(13.0% Acte 9 号 染色 体 合 位 相 一 致 。 但 是 值得 注意 的 是 ,此 
工作 是 用 5 免 BaCOH ): 制 备 C 带 , 这 种 方法 往往 容易 出 现 例 位 
假 阳 性 ,而 用 0.075moljL 的 NaOH 制备 C ‘ir B25 ARE A] SE 
WRA BaCOH), 和 NaOH 同时 对 一 批 标本 作 CC HF 4547, 在 
同一 个 分 裂 症 患者 中 均 显 示 9 号 染色 体 倒 位 ， 并 有 如 此 高 的 
频率 就 可 以 为 分 裂 症 的 DNA 分 析 提 供 基 因 探 针 , 也 就 是 可 
用 9 号 染色 体 的 有 关 DNA 片段 作 探 针 , 开展 分 裂 症 的 基因 
诊断 的 研究 。 

上 上 术 各 种 生物 学 标志 的 研究 ， 尽 管 至 今 在 分 裂 症 中 无 突 
税 性 进展 ， 但 是 生物 学 标志 探索 仍然 是 分 裂 症 病 因 研 究 的 主 
去 课题 。 尤 其 近年 来 开展 的 重组 DNA 技术 为 该 项 研究 提供 
了 十 分 有 效 的 研究 手段 。 预 期 , 以 DNA 分 析 为 标志 的 新 遗 
传 学 将 会 为 分 裂 症 的 生物 学 标志 研究 开拓 新 的 途径 。 


Hop 遗传 方式 


精神 分 裂 症 的 遗传 因素 研究 经 70 多 年 来 国内 外 学 者 的 
大 量 工 作 获 得 许多 论证 。 然 而 ， 对 本 症 的 遗传 方式 却 尚 未 有 
定论 ,仅仅 提出 各 种 假设 ,还 处 于 讨论 和 恕 续 探 索 阶 段 。 这 方 
面 研究 进展 的 缓慢 可 能 与 本 症 的 特殊 竹 有 关 ， 这 种 特殊 性 表 
现在 发 病 年 龄 上 。 一些 且 前 正常 者 不 等 于 以 后 不 会 发 病 ， 计 
算 发 病 率 可 造成 偏差 ; 另 一 个 更 重要 问题 ,本 症 可 能 并 不 是 一 
个 独立 疾病 单元 ， 而 是 一 组 混杂 的 疾病 。 在 家 系 调查 工作 中 
经 常 发 现 分 多 症 先 证 者 的 家 属 中 有 情感 性 精神 病 、 精 神 发 育 
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迟缓 、 况 痢 等 患者 。 说 明 分 裂 证 是 一 种 异 质 性 疾病 。 这 就 给 
遗传 方式 的 分 析 带 来 极 大 困难 。 
目前 提示 3 种 有 关 过 传 方式 的 假设 ,分 述 如 下 。 


一 、 单 基因 过 传 


认为 分 裂 症 是 由 第 染色 体 上 茶座 位 的 “分 裂 症 基因 ”所 
Mo | 

首先 是 Kallmann(! 953) 提出 " 分裂 症 基因 "是 单个 降 性 
基因 ,具有 纯 合 隐 性 基因 的 个 体 将 发 病 。 此 后 ，SlaterK1965 ) 
在 Böök(1953) 的 工作 基础 上 提出 ”分裂 症 基 因 是 不 完全 显 
性 的 单个 主 基 因 ， 形 成 有 所谓 Slater-8B68k MURR KR 
式 认 为 分 裂 症 基因 S RAREZA, ERZ aE AR SS Ss 
和 ss, 如果 基 因 型 为 纯 合 子 SSH, 100% Ria; HRA Ss 
时 ,个 体 不 一 定 会 发 病 , 因 为 显 性 基因 s 有 一 定 外 显 率 ，%% AY 
基因 型 为 正常 者 。 他 们 假设 $ 基因 频率 为 p， 其 等 位 正常 基 
因 (s) 的 频率 为 1 一 p， 青 设 S$ 基因 在 杂 合 子 状态 时 外 显 率 为 
m, 那么 分 融 症 的 群体 发 病 率 为 P 十 2mpll — ph Hm= 
] 时 ;为 显 性 遗传 ; m 一 0 时 ;为 隐 性 遗传 ;m= 二 0 一 1 时 ， 为 
Fal te Cintermediate inheritance}, 再 融 是 Slater-Boak 过 
Ro 经 Slater 的 计算 表 阴 ， 分 裂 症 的 5 RIA P % 
0.015， 外 显 率 巴 为 0.26， 直 吐 佑 计 的 理论 发 病 率 ， 父 母 一 方 
患 分 裂 症 的 子女 发 病 率 为 14.3 免 ， 父 母 双 方 患 分 改 症 的 子女 
ZIRA 39.6%, DRAB ARKH 14.4%, EW 
BA Bh 2 eB Sc A 2 16.4 % (Kallmann, 1953), 
39.2% (Elsisser, 19525, 14.2% (Kallmann, 1953) 比较 一 
Ro 所 以 按 此 模式 计算 ， 在 精神 分 更 症 患 者 的 群体 中 有 3% 
正 右 囊 者 基 册 型 属 纯 合 子 483)， 97 多 左右 患者 为 杂 合 子 (5s)。 
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1965 年 Falconer HSE BIBS Bi et (thres- 
held model), AMS RARPRRERA MH SHE SS 
FR 其 效应 基因 不 是 单个 ,而 基 许 多 , 他们 无 显 陷 性 关系 ,是 


微 效 的 累加 作用 , 当 个 体 的 患 病 曙 患 性 (liability) 超 过 财 值 时 


个 体 将 发 病 。 

Falconer AY H H FH it BE Gottesman 和 Shields 
(1967) 应 用 于 分 裂 症 的 研究 ,提出 本 定 属 多 基因 遗传 ,其 遗传 
率 在 45 一 106 久 左右 ,遗传 率 的 标准 误 在 3 一 23% 左 右 。 

我 国 较 多 学 者 认为 本 症 属 多 基因 遗传 , 进 传 率 在 80% 左 
右 。 张 玉河 等 (1985) 对 山东 省 长 山 列 岛 和 接 县 的 精神 分 裂 症 
发病 情况 作 了 调查 , 获得 车 症 的 平均 遗传 率 为 74,2% 群体 患 
US 0.238% ,一 级 亲属 惠 病 率 为 4.64 免 ， 二 级 亲属 患 病 率 为 
27%, 抄 照 江 三 多 (1986) 提 出 估计 阅 值 模式 中 各 级 亲属 预 
期 上 发病 率 的 公式 ， 对 张 玉 语 (1985) 的 调查 资料 作 了 多 基因 直 
传 较 式 的 论证 。 

江 三 多 提出 的 预期 亲属 发 病 率 公 hy Ay Xy = xX, rh’a,s 
FLIP r FRR AM, b Hes, z 为 阐 值 与 平均 的 正 态 离 
D a 为 惠 者 与 群体 平均 的 乎 均 离 莽 , 下 标 SRB, F 
IT 指 息 者 的 亲属 ，x 和 a 值 可 由 群体 发 病 率 查 表 获 得 。 将 
山东 省 资料 中 的 数据 代入 上 式 可 获得 各 级 亲属 预期 发 病 率 。 
因为 群体 发 岳 认 为 0.238%, BRB x, = 2.820, apm 3.117, 
代 人 公式 则 x, = 2.820 —0.5 X 0.742 X 3.117 = 1.664, 4 


Kem 1.664 WY, 查 表 获 得 一 级 亲属 的 发 病 率 为 4.8 党 。 二 级 亲 


属 预 期 发 病 率 为 : 
or 2,820 — 0.25 X 0.742 X 3.417 = 2.242, 


- 88» 


Mix 2.242, RARER BY 1.25%。 然 后 比较 一 、 
二 级 亲属 的 预期 和 实际 发 病 率 的 差异 , 经 统计 学 处 再 ，4.8 多 
AM 4.64 % 31.25% Rl 1.27% ZARB SH, 表明 精神 分 弄 
we AVI AAA Ae BAI 

近年 来 也 有 学 者 认为 本 症 和 遗传 方式 可 能 是 单个 主 基 因 和 和 
多 基因 的 混合 神 式 ,这 方面 观点 以 Matlhysse 和 Kidd(1976) 
为 主 , 当 然 还 有 待 于 进一步 证 实 。 
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IKI ARMS REAR TRARA, AREA 
列 疾 病 组 成 的 症状 群 ， 其 中 各 类 疾病 均 有 自己 的 特殊 致 病 基 
因 , 可 能 是 一 个 或 多 个 基因 通过 不 同 遗 传 方式 传递 疾病 基因 ， 
因而 提出 进 传 异 质 性 【genetic heterogeneity) 的 观点 。 

满 田 (1963) 将 患者 按 不 同 临床 表现 区 分 为 典型 ,中间 型 、 
<P UE UAT ee a HE A ay eI EE. el 
和 合并 型 ( 指 父 母系 均 有 分 裂 症 遗传 史 }。 经 研究 表明 临床 类 
型 与 遗传 方式 之 间 存 在 如 下 关系 ( 表 2-47)。 


甫 34 APSARA RAR (AMAA, 1983) 


EEUE 
典型 中 间 型 FAE | SRR 
pakin 8.2 37.5 42.2 56.6 
中 | 出 型 17.6 13.6 11,8 6.7 
隐 性 型 72,5 34,4 472.2 6.7 
合并 型 1.6 12,5 3.9 i 


be AR A ERS FNS) 2 HE I PAR ae 
传 方式 。 en 
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总 之 ,精神 分 裂 证 的 遗传 方式 尚未 搞 清 , 较 多 学 者 认为 多 
基因 的 饥 值 模式 和 单 基因 的 中 间 遗 传 模式 ， 比 较 符 合 分 殊 症 
造 传 学 研究 的 实际 资料 。 但 是 随 着 方法 学 的 发 展 ， 主 基因 和 
多 基因 的 混合 模式 也 是 一 种 有 发 展 前 途 的 假设 。 


第 八 节 治疗 和 预防 
一 、 治 F 


精神 分 形 症 的 治疗 主要 是 应 用 精神 药物 疗法 , 起 始 于 50 
年 代 , 由 于 使 用 方便 和 具有 一 定 疗效 ,已 广泛 应 用 于 痢 床 。 常 
FEA Poe APE A ST RA A, ARARA R, 
FAKE RME 75 eS 25 ON A i. AT LB ， 
剂量 能 控制 精神 症状 为 原则 ， 一 般 在 1 一 2 AAS A rr A 
量 ,疗程 为 2 一 3 个 月 ,等 精神 症状 控制 稳定 后 ,逐渐 碱 量 。 为 
J 预防 复发 ,家 用 小 剂量 维持 治疗 一 个 阶段 。 

其 他 治疗 方法 还 有 电 抽 接 治疗 和 胰岛 索 治 疗 。 电 拍 摘 治 
疗 适 用 于 木 重 、. 抑 部 和 和 急性 兴奋 躁动 的 患者 ,适应 症 有 限 。 胰 
岛 案 诊疗 适用 于 急性 \ 安 想 型 患者 ,目前 已 很 少 采 用 。 

中 医治 疗 包括 中 草药 和 针 刺 疗法 ， 治 疗 原则 根据 病情 按 
羡 证 论 进行 施 治 。 另 外 焦 复 期 还 可 采用 心理 治疗 、 工 娱 治 疗 
等 。 l 
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对 于 本 症 的 预防 ， 从 二 级 预防 考虑 ， 主 要 着 重 于 早期 诊 
疡 \ 早 期 深 疗 和 预防 复发 。 从 一 级 预防 期 减少 发 病 玫 麻 , 主 要 
应 化 到 如 下 几 点 ; 
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(1) 提倡 预防 性 优生 学 , 作 好 男女 双方 的 婚前 检查 ,杜绝 
分 裂 羡 患 者 之 问 婚配 和 生育 子女 ， 积 极 防止 高 风险 儿童 的 出 
ito 

(2) 防止 分 列 汪 高 发 家 系 的 正常 家 族 成 员 之 间 通 婚 ， 也 
可 减少 高 风险 儿童 的 出 世 。 , 

(3) 开展 精神 病 的 遗传 客 询 工作 ， 预 咏 患 病 风险 极 高 的 
子女 出 世 。 

(4) 做 好 分 弄 症 患者 ,尤其 是 女性 患者 的 计划 生育 工作 。 

关于 分 虱 症 的 遗传 容 询 工作 ， 目 前 尚 无 法 对 本 症 进 行 产 
前 诊断 和 基因 诊断 ,主要 依据 本 症 属 多 基因 遗传 的 假设 , 按 焉 
传 咨询 表 和 有 关 数 学 公式 估计 子女 的 同 病 再 显 率 ， 从 而 对 来 
来 孩子 的 取舍 作出 决定 。 

分 裂 症 的 遗传 咨询 表 可 应 用 查 富 将 等 《1988》 所 制备 的 
表 ， 此 表 是 根据 全 国 十 五 省 市 的 精神 分 裂 症 的 进 传 流行 病 学 
资料 ,基于 多 基因 理论 ,由 上 海 交通 大 学 张 华 宋 采用 电脑 技术 
制备 。 

根据 表 2-48 可 估计 各 种 情况 下 子女 的 患 病 风险 。 表 中 父 
FRAAS: 0、! 和 2 表示 父母 双方 正常 、 其 中 1 人 患 分 列 
症 和 双方 均 息 此 症 ; 患 病 同胞 数 和 正常 同胞 数 : 0、1 和 2 分 
别 表示 被 咨询 者 的 同胞 中 患 病 和 正常 人 数 ;〔《 外 ) 祖 父母 一 项 
中 正常 人 数 和 种 病人 数 表 示 4 名 (外 ) 祖 父母 中 患者 和 正常 者 
的 分 布 。 

现 举 例 说 明 该 表 具 体 使 用 方法 ; 

咨询 者 问 : 儿子 患 分 裂 症 ， 娘 妇 正常 ， 自 己 老夫 妻 均 正 
常 , 嫩 妈 之 父 正常 ,但 其 母 患 分 裂 症 ， 问 儿子 婚 后 生育 第 一 个 
孩子 可 能 患 分 裂 症 的 机 会 是 多 少 ? a 

” 管 : 未 来 孩子 的 父母 患 病 数 为 1 Ob) 祖父 母 的 患 病 数 
为 1; 正常 者 为 3; 未 来 孩子 的 正常 告 胞 和 患 病 同胞 数 均 是 0 
b 9f + 


me 2-48 tes} BU am re W)C AAR, 1988) 
(Pitt Pe 0.356990, ih me 64.06%) 


TEERAA 
1 2 


Bos 同胞 Re 


SSS Oe ee eee 


3/254 14/30, 86 
» 66/29. 86/35. 27 
43/335 .03/40.16 


4 7.30) 3.05) 8, 22/14. 21/17. 37/23. 2128.61 
4 10.29] 4.23/10. 06)16.31/21.74/27.56/32.75 
之 14.62/00. 147.02123, 35/26, 68/32. 37/57, 28 
4 6.88) 2.88) 7.68/13. 24/16. 14/21, 98/26.68 
3 9.64) 3.98) 9. 36)15.17/20.12/25.09/30,54 
2 62) .3715. 7221.6624.6130. 01134.78 


过 加 数 
VERA 


ed le ee rr 


1.75 1,30 2.80 
0.96 2.32 1.44 3,03 
1.38 2.92 t.73 3.31 


SSAA ERS TETROR ERME 4.54%. 
咨询 者 再 问 ， SY EARS, CAKES THR 
盘旋 中 还 有 了 两 人 患 分裂 证 ， 那 么 在 这 种 情况 下 未 来 防 子 上 黔 病 
风险 又 如 何 ? : 
答 ， 查 追加 数 表 ,获得 追加 机 率 是 3.03 金 , 则 其 儿子 生育 
第 一 巷子 患 分 烈 症 的 风险 将 是 3.03 + 4.54 = 7.570% Do 


» 
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一 般 判 断 和 标准 定 为 再 显 风 险 超 过 5%, 以 不 生育 为 好 ,起 
过 10 免 驴 其 不 再 生育 ;和 如果 已 生 下 者 , 加 强 精 神 卫 生 的 指导 ， 
以 预防 发 病 。 | 

Rees ia FER he ASh te x 一 xr 一 rha AAT A 
病 再 显 率 [ 江 三 多 ,1986)。 例 如 咨询 者 问 ， 其 母 患 过 分 型 症 ， 
而 父 及 许 父 母 .妻子 及 自己 均 精 神 健康 ,如 婚 后 生育 第 一 个 孩 
子 患 分 裂 症 的 可 能 性 有 多 少 ? PA LBHWR ORE RA 
0.46%, EH 了 0 吕 ， 咨 谭 者 的 未 来 孩子 与 患者 的 亲 绿 
关系 为 祖母 -孙子 ( 女 为 属 二 级 亲族 , 则 了 一 1/4, 查 多 基因 址 
传 的 “z (AA 值 表 ”， 获 得 群体 发 病 率 为 0.46 色 时 ，xe 一 
2.605, a, = 2.918; 代 人 公式 后 ,获得 
Kr = x, — rh’a, = 2.605 — 0.25 X 0.80 xX 2.918 = 2.0214, 
青 查 “x (HA a (Ae ke = 2.0214 BP, q, 2.15%, WR 
计算 结果 ， 癌 回 次 咨询 者 ， 他 未 来 的 花子 患 分 裂 症 的 机 会 为 
2.15%. 

FERH BEE Te ss A ST Le] EA, (ES 
ig CHE PE LIC RAT REPRE EAS KE. WI 
—-FRSRE, RPRERABA 15 多 左右 ,就 不 能 对 凡是 
家 三 中 一 方 患 病 者 的 子女 部 说 成 有 15% 发 病 机 率 。 从 咨询 
表 巾 可见, 父母 一 太 患 病 的 子女 患 病 册 险 范 围 可 以 288 狗 一 
23.32%, 所 以 应 该 根据 每 个 家 庭 的 基体 情 况 ， 查 咨询 表 来 回 
答 所 提出 的 咨询 次 容 。 

(15$) 


第 三 草 ”情感 性 精神 病 


.情感 性 精神 病 (affectiye psychosis), XA EE WEM 
提交 Cmanic—dipressive psychosis), WRA Ebi. EJLA 
ee ps os EE A KA EE AERA JR ERI 
或 抑 帮 反复 发 作 , 或 奖 雁 发作: 二 次 发 作 间 障 期 可 有 精神 活动 
完全 正常 的 缓解 期 。 

FERRERA 对 本 病 已 有 摘 述 。 到 了 19 世纪 中 
叶 ,Falret .和 Baillarger 曾 观察 到 躁 狂 和 所 邦交 替 发 生 于 同 
一 患者 身上 ， 寺 分 别称 为 环 性 精神 病 Cfolie circulaire) FIR 
ApS Cfolie a dauble forme), 此 后 Kahlbaum( 1882) 
Bice DRAMAS ae, TBP 
个 阶段 。 直 到 1896 AeA KS PENG E, Kraepelin 
HA PAi HE RIE a a A s ed a Sp gs O eo aT 
GR—-A AES 


党 一 节 ”临床 表现 和 疾病 分 类 
一 .临床 表现 


本 病 以 情感 障碍 为 主 ,可 表现 为 搁 郁 与 焦虑 , 常 伴 有 自杀 
fil, 也 可 表现 为 情 错 届 涨 与 兴奋 。 其 好 发 年 龄 为 16 一 区 
力 ,只 和 开 症 发 病 年 龄 一 般 比 抑郁 症 为 小 ;女性 发 疾 午 龄 比 男 性 
早 。 主 要 临床 表现 为 踩 狂 状态 , 抑 郝 状态 和 混合 状态 。 

RERE HEERA ARK, CEREM E 


+ tht a 


动作 增多 。 患者 表 更 为 心情 Mt, RU, BARA EE, 终日 
SBR. Nes KEA. SBAPRASRERY, mm 
且 具 有 感染 性 ， 可 使 接触 他 的 人 也 同感 情绪 轻松 。 但 是 患者 
AISA, PARMAR, BAAR) SA 
E, EERE ARMS TS RMT DR AEN, E 
72 lA) ASE OKLA o | 

联想 过 程 明 显 加 速 , 思 维 内 容 丰 富 多 和 采 ， BANE 
AR #8 9 AE ES PTR» BOE Se De M ZERRE 
小 话题 未 毕 , 另 一 话题 已 经 开始 ， aE AR" ER Ta ajte 
hag 7 “FS SRA EE St” 

动作 增多 也 是 一 个 特征 ,患者 天 不 亮 就 起 身 ， ERRE 
BUTT ha T » B ARREIRTE ERJA RENAR ER REE 
于 亲友 同事 之 则 ,也 可 不 断 走 访 报社 或 上 级 机 关 ，, 提 出 各 种 建 
议 ; 但 是 往往 有 头 无 必 , 见 异 思 迁 。 病 情 严 重 时 ， 可 以 行为 可 
乱 , 通 宵 个 眠 ,食欲 亢进 ,又 唱 叉 叫 ,甚至 有 冲动 行为 。- 

Aa AEE, EA REE RM BOY 
Weft, AaRACARCARAA.A TMF], AA nie 
Mzio 

BR ART EITT USERRA RE MILT K, 
WERS, EWE, 

” 抑 邦 状态 典型 症 关 有 情绪 忧郁 ， 轧 维 活 动 缓慢 和 言语 
SPR, BARRA DBE, TAIE, DRS 
BS EFKAR. ME ERNA RENAN, Be 
感到 痛苦 , 对 亲人 和 朋友 已 形 失 原 有 的 感情 和 热情 ,对 自己 的 
工作 和 学 习 局 样 失 去 信心 * 认 为 自己 成 为 记 物 ,并 尽量 埋 如 与 
亲友 交往 ,忧心 性 刷 ,有 生 不 如 死 之 感 ， 因而 出 现 消 极 观念， 或 
有 舌 杀 企图 。 

男 一 典型 症状 古 轧 维 线 慢 ， 自觉 脑子 迟钝 ， 联想 活动 受气 
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fall , ERAZ., aD E o 

再 则 是 言语 动作 减少 ,反应 迟缓 ,生活 被 动 ， 严 重 了 时 可 搂 
近 木 僵 的 程度 , 整 日 卧床 或 独居 一 隔 , 日 常生 活 往 人 催促 和 恨 
料 。 

SR ATG i > LEE TE, ERRE, RR, EE 
DRD, (ARS, TLE. SAA A Be 

EERE ”患者 发 病 过 程 中 ， 同 时 出 现 躁 狂 和 抑郁 的 主 
去 症状 ,并 且 相 瑟 交 替 混 合 时 , 称 为 混合 状态 。 往 往 多 见于 一 
个 时 煌 过 渡 到 另 一 时 相 的 阶段 中 。 | 

本 症 的 诊断 要 点 是 情感 的 高 涨 或 低落 ， 伴 以 互相 协调 的 
BEAR AT OA ito Hi WIE = Ao 

(1) SEN MM ERR SRR S, PAB 
2 BM Se DU UE RR ERTT AD RI SA. . BEB, 
与 现实 环境 保持 联系 。 

(2) REFER. RAR TAR, ae 
神经 系统 一 般 无 阳性 体征 。 

《3) 有 情感 性 精神 病 的 家 族 史 ,可 作为 参考 。 


二 、 疾 病 分 类 


”在 生物 化 学 ,和 遗传 学 ,药理 学 研究 的 基础 上 , 1959 Le- 
onhard 首先 乌 乌 单 双 相 情感 性 精神 病 的 概念 ,只 有 躁 狂 或 内 
有 抑郁 发 作者 称 为 单 相 Cunipolar, monopolar), 凡是 躁 狂 和 
抑郁 交替 发 作者 称 为 双 相 (bipolar), 以 后 各 学 者 对 此 概念 
作 了 补充 和 修正 。 

Cl) 单 相 ，、 汉 相 的 诊断 前 提 为 不 发 性 情感 性 疾病 《pri 
mary affective disorder,PAD27， 而 不 是 炙 发 性 情感 性 疾病 
(secondary affective disorder, SAD), 


a $¢ » 


(2) 单 相 抑郁 症 的 诊断 标准 以 连续 三 次 以 上 抑郁 发 作为 
HE 

(3) 由 于 单 相 躁 竹 症 极为 少见 ， 故 认为 单 相 型 实际 上 主 
EMAII, ARRERA E EER TIIRA Mo 

随 着 临床 观察 的 深信 ,又 可 抬 单 双 相 分 为 如 下 几 种 亚 型 。 

WH 4} HOW BW: ALE. ORA U 
型 ， 临 床上 以 抑 帮 发 作为 主 。 轩 双 相 其 他 型 : SARE, M 
郁 发 作 , 但 都 不 严重 。 外 环 性 情结 人 和 格 (cyclothymic perso- 
nality): 具 有 踪 狂 和 抽 郁 情绪 波动 的 人 格 特性 ,程度 轻 。 

单 想 型 分 为 名 单 祖 1 型 ， 临床 以 抑郁 症状 为 主 ， 无 沾 征 
Bue BEREE. 国 单 相 I 型 临床 以 抑郁 症状 为 
+, CERES, ASPEN REE. OMA 
WW. HERB, OMA AB depressive personality): 
只 有 抑郁 倾向 的 人 格 特点 ,程度 经 。 

我 国 中 华 医学 会 精神 疾病 分 类 C1984) 反 情感 性 精神 障碍 
4 =H: OPE RED, RB. BMA 
他 )。 国 更 年 期 忧郁 症 。 针 其 他 。 


B ITANA 
一 、 群 体 的 发 病 率 和 息 病 率 


旦 期 对 情感 性 精神 病 在 人 群 中 发 病 率 估计 较 不 正确 ， 低 
的 公 0.07 % (Böök, 1953) AVIA 7.0%(Tomasson, 1938), 这 
是 因为 采用 的 疾病 分 类 和 诊断 标准 不 同 所 致 。 Zerbin-Riidin 
(1967) 回 左 了 许多 群体 调查 资料 ， 认 为 本 病 的 发 病 率 约 在 
1% 左右 。 省 家 研究 的 结果 均 列 于 表 3-lo 

G 1959 年 开始 区 分 单 术 和 双 相 情感 性 精神 病 后 ;有 医改 
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o 31 ES RAH (E Rosenthal, 1970) 


E 者 
Laxenburger (1927—1936) 
Von Tomasson (1938) 
Maver-Gross (1948) 
Sjögren (1948) . 
Fremmiog (1951) 


-Stenstedt (1952) 


Böök (19539 
Sister (1953) 
Larsson 和 Sjögren (1954) . 


Essen-Mailler (1956) 


Crombic (1957) 
Kallmann (1959) 
Norris (1959) 


Eesen-Moiler 和 Hagnuell (1961) 


| Obegaard (1964) 


Primrose (1962) 
Helgason (1964) 


Wattr (1966) 


TiS BB IF 3 3-2, 


医家 和 地 区 


RPR O) 


PT 
7,0 

0,35 
0,6—0.8 
1.2—1,46 
1.0 
0.07 
o.5—6,3 

He 0,9 

去 性 1.2 

Sipe 1.7 

女性 2.8 
0.5-—1.0 
Ü, +4 

AH 0.B 

女性 1.4 

BEE 8.5 

记性 17.7 

男性 0.4 

女性 0.6 
0.35 

tid: 1.8—2.18 

vette 2,46—3,23 
0.6 


KT BUR SER, Nielsen 等 (1981) 报道 samse 的 
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1960 年 和 1976 EAS ATEN Bo Cine 3-3), DRM 
1957 年 至 1980 年 的 患 病 率 的 变化 ( 表 3-4), 
由 Nielsen 等 资料 可 见 各 类 抑郁 症 的 患 病 率 在 逐年 下 


BIN) 


OF 


1. SESSA 


Essen-Möller 361961} 2.47 1.62 
Hallstrom (1973) 61.75 一 
Brown 等 《1978? 78.0 一 
Nielsen 等 [13793 一 5,19 
Wecke 等 (19753 3.30 一 

. Helgason (1977) — 1.04 
Wing (1976) 3.41 | 2,95 

2. 双 相 型 

'. Nielsen (1979 0.07 | 0.11 
Weeke (1979) 0.17 一 


Helgason (19795 


Fre Fj 1976 
EAE 7.7 
Fe. EE A AHE 0.8 

PEAK te HE ERE i.0 
2 32 HY Rae 


时 其 

1957 一 1950 5.6 
1961—1963 3.4 
1966—1970 2.0 
1971—1975 1.8 


1976—1980 


国内 的 资料 ,最 近 赵 亚 忠 C1988) 报 告 我 国 12 地 区 情感 人 
精 视 病 的 群体 总 患 病 8 EL 0.7690, BE oH BB HE 0.6890, ze HE 
0.84%, It RAF SBD 0.37%, FE PERT AB pe eH 0.31%, ae 
HE Bot A GPS Hy 0.42%, SORA ERA RO Ae Ys AR BS 
Fle | 


Z., RRM? HAE 


本 症 发 病 中 过 传 因素 效应 上 明显， 家族 遗传 中 的 资料 也 论 
证 此 观点 。 国 内 报告 如 下 : 首先 于 清 汉 (1958) 统 计 西 安 地 区 
PEERS E A 6%, a eet haC 1959) By 29 (39/135), 
BIE 1964 AY 23.2% 0243/1056), BC 19799R 41.8% 
(294/704), Hite BC 1982AY 42.2% (43/103), Prise (1984) 
的 28.19 (128/456), Beer BC 1985) Ay 28% (24/86), TRE HE 
C1OBS BY 47.7 (63/132), FEAR ICI986 AY 92.1%(50/96), 
AW BS (1986) GS B12 地 区 资料 的 41.4%(12/29)， 朱 
RR (1987) 的 男性 组 47.0% MIHEA AY 56.0%, BALL 
资料 ， 在 2895 例 踩 郁 症 患 者 中 有 家 族 遗 传 史 省 902 A, h 
51.15 铬 。 表 明治 郁 证 的 家 族 址 传 史 的 比率 高 于 精神 分 裂 症 。 


三 、 亲 属 的 趾 病 风险 


情感 性 精神 病 患 者 的 亲属 中 发 病 率 远 远 高 于 群体 的 发 病 
率 , 亲 绿 关系 越 近 ,发 病 率 越 高 。 夏 镇 夷 等 (1980) 报 道 一 个 女 
性 躁 狂 症 和 患者 的 家 系 ,调查 到 亲属 成 员 73 fi, HERRAR 
者 25 例 ; 占 34.2%。 在 家 系 中 血红 关 系 与 精神 病 发 生 率 高 低 
有 着 十 分 密切 的 关系 ， 一 级 亲属 发 病 率 高 达 68.4%(13/19), 
二 级 以 上 亲属 成 员 53 名 ,有 精神 病 惠 者 11 例 , 占 208%. H 


SA ERRE a oe Re ee 4AP (6 Be), 
BA UPR, R10 个 患 病 子 女 中 除 一 例 为 典型 分 发 
症 外 ,其余 9 例 均 和 患 情感 性 精 神 病 ,提示 家 系 中 双亲 与 子女 何 
同 患 情感 性 精神 病 的 遗传 炬 向 十 分 明显 。 另 夏 镇 下 等 (1979) 
在 294 例 本 症 患 者 的 亲属 中 , 共 发 现 537 例 精神 疾病 和 患者 ,分 
布 于 一 级 亲属 的 有 62.0% ,二 级 亲属 的 有 28.8 铬 ,三 级 亲属 的 
有 9.2 铝 。 张 玉河 等 C1986) 调 查 山 东 地 区 情感 性 精神 病 资 料 ， 
在 9 例 患 者 的 一 级 亲属 《15 SULLA, MAB APS 
中 情感 性 精神 者 的 发 生 率 9.8 旬 , 单 相 患者 的 亲属 中 情感 性 精 
神 病 的 发 病 率 4.9 多 , 均 显 著 超 过 对 照 组 的 发 病 率 ， 支 持 遗 传 
病因 。 

过 合 各 冢 赋 究 结果 ， 有 关 本 症 患 者 的 各 级 亲属 的 同 病 反 
险 可 归结 于 表 5-565 


RIS MAB MP HEMG MCI) (A Zerbin-Rüdin, 1967) 
(AHS A] eR, DURA RMA) 


风险 36， 


HEEE emea aeea a O 
范围 平均 值 
一 级 亲 属 
父母 7.4—-23.4 14,3 
同胞 4,6—23.0 12.9 4.0 
Fx §.4--24.1 14,8 
双亲 均 是 息 者 的 子女 17.6--40.2 
RR ERRENTA 16,0—23.8 
=i | 
| E Tl Ra 1.4—16,7 9.0 
Ria ah a 一 5.0 |, 
HEC) 1.3—3.6 2.5 
| eFC paw 1,9—3,3 2.6 
=m | 2 
. BCE AB | | | 3.6 }3,6 


SE ee 


“由 囊 中 结果 清楚 调包, 患者 家 族 成 员 中 间 病 风险 极 高 , 素 
i A, 患 病 率 更 高 ,支持 本 症 发 生 有 遗传 效应 的 存在 。 
专门 研究 双亲 和 子女 的 串 病 关系 ， 也 是 临床 遗传 研究 方 
法 之 一 , 若 患 病 双 亲 严 重 影响 子女 健康 ,或 者 患 病 子 女 的 双亲 
有 很 高 的 患 病 风 险 ， 都 支持 遗传 效应 。 很 多 资料 已 表明 当 父 
母 患 有 情感 性 精神 病 时 ,对 子女 的 精神 健康 影响 很 大 ,尤其 父 
母 双 方 均 患 情感 性 精神 病 ， 子 女 同 串 情 感性 精神 病 的 风险 可 
高 达 44-74% (LE 3-6)。 这 类 同 病 婚配 研究 结果 不 仅 支持 
遗传 效应 ,而 且说 明 遗 传 效 应 有 相互 累加 作用 。 


w J-i FRHVARSER RH FSO Bertelaen, 1985) 


TE Fie PAG i rg 


Fi 15 网 
作 A 病 风 险 (963 


的 于 如 数 
Elsässer (1952) 49 
Lewis (1957) 22 
Gershon (1982) 28 


, PRABARARARLHBHR 


月 1959 年 Leonhard BAR OH A A AS 
后 ,许多 学 者 工作 进一步 证 实 单 双 和 棚 的 遗传 背景 不 同 KEE 
(Pah Rika PRE A A 
让 型 亲属 的 发 病 率 ( 表 3-7), 

问 时 在 亲属 中 单 观 相 患 者 的 分 布 显然 也 有 不 同 ， 双 相 型 
先 证 者 的 一 级 亲属 中 可 出 现 双 相 和 单 相 的 患者 ， 而 单 相 型 先 
证 者 的 一 级 亲属 中 主要 出 现 单 相 型 和 的 患者 ( 见 表 3-8 种 3- 
9 )o 

最 近 Winokur (1985) 进一步 比较 了 单 双 相 上 先 证 者 的 
父 , 苹 、 兄 第 和 姐妹 患 情感 性 精神 病 移 情 祝 ( 表 3-10), PRE 
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春节 音 驮 相 先 证 的 一 级 妆 骆 中 情 恶 性 精神 病 息 病 率 
《 自 Zerbin-Ridin, 1979) 


| 双 相 型 先 证 老 的 灯 居 中 | 单 相 型 先 证 者 的 亲属 中 
fe 者 (9%) l C%) 
父母 Ais Fe | 父母 AB Fx 
Winokur (2970) a 


依据 病史 记载 34,2 23.0 — _ — — 

IA E 41.0 42.0 一 — 一 一 
Winokur (1971) 
”依据 帘 中 记载 一 一 一 16.9 15.9 16.7 

家 访 资料 — 一 = 22.9 29.6 26.3 
Shopsin #501976) 40,0 25.0 16.0 (16.0 17.0 — 
Mendlewicz 461975) 53.3 31,3 | 
Gershon C1977) 127.5 16.4 
Smeraldi (1977) 16.8 12.9 


KIS PATERNA Saw BAE) 


E Fx 
fe Fi 一 一 -一 一 
欢 相 型 | 音 相 型 | 双 祖 型 单 相 型 | 及 和 型 单 相 瑞 
Mendlewicz 等 (1974) 12.4 | 22.0 | 21.2 | 18.6 | 24.6 | 41.3 
Helzer 48(1974) 13.3 | 8.8] 5.5] 8.8 一 
Lorange (1975) 3.01 12.5] 一 — ~ 
James 等 [1975Y 双 相 型 6.4 十 单 相 开 13,2 


现 单 相 型 先 证 岩 的 父母 和 同胞 中 内 情 感性 精神 病 的 比率 
《24.0 徊 ) 高 于 双 相 型 先 证 者 的 父母 和 同胞 的 患 病 率 (18.5%); 
而 且 双 相 的 亲属 中 男性 和 女性 患 病 率 无 差异 ， 单 相 的 亲属 中 
女性 患 病 率 高 于 男性 ;但 须 指 出 的 是 他 所 研究 情感 性 糖 宰 病 ， 
Euis T ID RBE BREE RR O R A RERA IREN 
ZL RE EIS o FIRE RIEK R P EREE C LE ES 
裂 情感 性 精神 病 ) 的 发 病 率 是 双 相 型 先 证 者 显著 高 于 单 相 型 
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we ee pe i ii . 


ME 3-9 。 单 类 先 证 痢 的 一 级 亲属 中 单 骏 相 疾病 的 患 搬 率 () 


作 者 双 相 型 合计 
Angst (1566) 0.3 11,7 
Perris (1566) 0.4 14.6 
Winorkur (19713 6.9 17.2 
Gershon (1975) 2.1 13,6 
Trzebjáttows£a-Trezçiakť 1977) 0.4 12.9 
Smeraldi (1977) 0.6 12.9 
Tauang (19805 3.6 


-合计 


TEM 《P 一 4.001)。 从 而 证 实 单 双 相 在 家 系 研究 结果 上 存 
ESR PRR EAS 


x% 3-10 BRA AN LSM ARTEN (E Winokur, 1985) 
PAM 患 情感 性 精神 | 患 中 狂 


TARR te |F PROPRIO) 症 个 数 
MANES 

nes 56 60 11¢20) i 

47 ae 56 58 11620) 4 

iik (S217 H) 82 37 .| 1620) 3 

O RAU 岁 ) 87 34 14(16) é 

单 相 型 先 证 者 

Ree 61 61 1931) 0 

父亲 él 60 610) 1 

aCi 岁 ) 108 38 3431) 1 

TAC P) 97 42 | 20€21) 2 


从 上 述 临床 表现 和 亲属 患 病情 吏 ， 单 双 相 疾病 癌 的 差 漠 
可 归纳 为 :加 女性 患者 是 单 相 型 多 于 双 相 型 -四 发 病 年 龄 双 机 
型 早 干 单 想 型 , 鲜 双 相 型 的 病 前 性 格 完整 ， 单 相 型 为 弱 型 ,名 
双 相 型 的 一 级 亲属 中 患 情感 狂 精 神 病 患者 多 于 单 相 型 的 杀 
Bo © 双 相 型 的 一 级 亲属 中 患 双 相 型 和 单 相 型 的 患者 均 较 
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多 ,而 单 相 型 却 不 同 ,在 亲属 中 仅 多 见 单 相 浊 ， 双 相 型 的 发 生 
HP he 


第 三 节 ”双生 儿 和 寄养 子 的 研究 
一 、 观 生 儿 的 同 病 一 致 率 比 较 


双生 几 法 是 分 析 疾 病 的 遗传 效应 和 环境 逆 应 的 有 效 方 
法 。 情感 姓 精 神 病 的 并 生 儿 研究 旱 在 1928 年 Luxenburger 
就 开始 ,此 后 世界 各 国学 尝 开 展 大 量 工 作 , 引 人 广 目的 基 所 有 
研究 结果 较为 一 致 ， 均 是 情感 狂 精 神 病 的 单 合 子 双 全 儿 同 病 
一 致 率 显 著 高 于 双 合 子 双 生 几 ,支持 疾病 病因 中 的 遗传 效应 ， 
有 关 旱 期 资料 归于 表 3-11, | 


w 3-11 H#RERNKNADSELHRMSAA AE 
【四 Berteleen 38,1977) 


Mm FM ILCDZ) 


HST ME ILCMZ) 


FACER) 
N | 7 N % 
Luxenburger (1928) 3 6702/3) 13 ogo sy 
Rosanoff (1934) 23 | 70¢46/23) 67 16( 11/67) 
Essen- Moller (1941) 8 2502/8) 3 o0!) 
Luxenburger (1942) 56 | B4(47/56) B3 | 14.5(12/83) 
Slater (1953) 8 5004/8) 30] 23.3 7 /30) 
Kallmann (1954) 27 | 93(25/27) 55 2433/55) 
Da Fonseca (1959) 21 TICLS#215 39 1 38.5(15/395 
Harvald 和 Hauge 10 505 /10) 39 3{ 17/39} 


(1965) 
Kringlen (1967) 
Allen 等 (1974) 
Bertelsen 4 (1977) 


6 332/6) 20 Of 0/20) 
15 | 235 /15) 34 0¢ 0/34) 
55 | 3832/55) 52 17C 9 /52) 
232 [66.8(155/232) | 435] 15.6(68/435) 


+ 195 = 


- 3-11 是 由 10 位 学 者 的 11 份 资料 加 以 总 结 ,每 份 资料 
均 显 示 MZ 的 则 病 一 致 率 高 于 DZ, MZ 的 向 病 一 致 率 变 北 
BAE 25—93%, YHX 66.86, DZ 的 同 病 一 致 率 范围 在 
038.5% 2A, 平均 为 15.6 多 ， 上 述 结果 有 力 地 证 实情 感性 
疾病 的 病因 中 存在 遗传 因素 。 

为 了 排除 环境 因子 对 双生 儿 同 病 一 致 率 的 影响 ，Price 
(1968) 选择 12 对 自 纺 年 早期 就 分 居 生 活 的 MZ, 结 果 尽 管 早 
年 笛 活 环境 有 所 差异 ,还 是 有 8 对 同 种 情感 性 精神 病 , 同 病 一 
致 率 为 砂 狗 ,与 不 分 开 抚养 的 MZ ASIA ERIE, BE 
一 步 论证 疾病 发 生 中 遗传 效应 比 环境 效应 更 为 重要 。 

但 是 ， 上 述 一 系列 研究 结果 中 有 一 个 事实 给 遗传 病因 学 
说 带 来 矛 拷 ,就 是 从 性 传 学 角度 看 , 同 卵 双生 的 两 个 成 员 在 泪 
传 成 分 上 是 完全 相同 的 ， 若 一 个 患 病 ， 另 一 双生 成 员 也 应 发 
病 ,其 同 病 一 致 率 应 为 100 狗 ， 然 而 , 实际 研究 资料 中 从 来 也 
”没有 发 现 100% 的 同 病 一 致 率 , 对 这 一 予 盾 现象 可 能 有 解释 ， 
其 一 同 卵 双生 中 正常 成 员 已 经 传递 到 疾病 基因 ， 但 由 于 某 种 
原因 , 包 揪 环 境 因 素 的 作用 ,抑制 了 疾病 基因 的 囊 达 ， 耐 没有 
患 病 。 其 二 , 同 子 双 生 中 正常 成 员 根本 没有 传递 到 疾病 基因 ， 
与 MZ 中 种 病 李 生成 员 所 合 有 基因 的 成 份 不 一 样 , 即 说 明 此 
疾病 不 是 由 进 传 因子 所 决定 。 第 上 种 解释 支持 遗传 效应 ， 第 
2 种 解释 反对 过 传 起 作用 。 最 近 ， Bertelsen RLF ELAR AR 
HF AS AS Ae RE PEG UT DE HO BA A ee eB T PE 
BAL ENR SE DL — a BT CAE JL 比较 双 
生 儿 的 了 两 个 双生 同胞 的 子女 患 病 率 , 发 现 MZ 中 无 论 是 患 病 
的 ,还 是 正常 的 双生 成 员 的 子女 患 病 率 均 很 高 ,并 无 差异 ; 而 
{EA WOR OR LIRA, BATE HNE E 
FHERRABERR, KERRIER RN TEB 
病 率 不 仅 体 ; 并 上 疆 与 半 司 胞 的 种 病 率 几乎 同样 大 小 《他们 雹 是 
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右 闹 伴 虹 双 符 或 贡 的 二 级 亲属 )， 谨 明 非 同 病 一 致 的 MZ At 
DZ HR REREAD LAB, Oe BER 
cA, SZRSERREANSBARTCIARR, BRD 
3-12, 


3-12 SERRE LF ME (H Bertelson, 1985) 
ge 


K 才 FESR RAAT A | PREF nia 
AR BARY 人 数 BRECH AR BARCA) 
BA fa ae AE Ake BA 47 10,5 十 5- | 74 |17.147.0 
2.6 二 2.6 
正 节 的 双生 成 员 4. | 9.36.3 | 105 | 3.4 士 2. 和 4 


Bertelsen (1985) 工作 不 仅 更 有 力 地 支持 情感 性 精神 A | 
的 遗传 病因 说 ,而 且 也 说 明 除 基因 作用 外 ,环境 等 因子 对 发 病 
也 有 一 定 效应 ,一 旦 了 解 哪 些 环 境 因子 可 抑制 疾病 基因 裘 达 ， 
将 可 对 疾病 的 预防 做 出 重大 贡献 。 


二 、 单 双 相 的 同 病 一 致 率 比 较 


近年 来 ， 情 感性 精神 病 的 双生 儿 研 究 基 区 分 为 单 相 型 和 
双 相 型 进行 的 。zerbin-~Riidin 《1969) 曾 报道 MZ 和 DZ 中 
章 沈 相 型 的 分 布 , 其 中 两 个 挛 生 成 员 均 是 单 根 抑 邦 症 , 或 欧 是 
双 相 型 的 比例 最 高 ,一 个 成 员 是 单 相 , 男 一 成 册 是 闷 相 的 比例 
低 《 如 这 3-13), 说 明 单 双 相 遗传 背景 不 同 。 

此 后 ，Bertelsen 等 (1977) Wei te BE Fa RS ARE JL 
107 对 ,其 中 MZ 55%, DZ 52 对 ,然后 分 析 同 病 一 致 诗人 见 
表 3-14), 结 果 表 明 : 国 无 论 是 单 相 型 , 双 相 型 的 MZ 同 病 一 至 
AAT DZ ,支持 和 遗传 病因 学 。 国 在 MZ 双生 儿 中 , 双 相 型 
Fl — Be (25.4% EF AAC 20.0%); DZ 双生 儿 中 , 单 
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3-13 MZ 和 DZ btia 


(H Zerbin-Ridin, 1969) 


—F" 4 ' 


MZ DZ 


POR A ER E 


二 个 成 员 均 是 单 相 抑郁 症 22 26.5 
二 个 成 员 均 是 双 相 型 16 
—-T Be AB ae ee 5 
— TRARRE —-f ok BBE 0 
— TERREN, Pk BA 5 6.0 
—T REE Te BE 2 
报 诊断 的 同 痛 一 致 

非 同 窒 一 至 (一 个 成 员 正 常 》 24 28.9 


双 相 的 同 病 一 致 率 无 差异 ， 表 明 双 相 型 中 遗传 效应 高 于 单 相 
Wo 图 MZ 双生 儿 中 非 同一 情感 性 疾病 类 型 的 同 病 一 致 率 
(12.7 多 ) 低 于 同一 疾病 类 型 的 周 病 一 致 率 (20.0 允 和 25.4%), 
说 明 单 双 相 型 的 遗传 背景 不 同 。 国 非 同 病 一 至 率 的 比较 是 
DZ AF MZ, 而 且 单 相 先 证 者 的 MZ 和 DZ 之 间 的 非 同 病 
一 致 率 差异 小 , 双 相 先 证 者 的 MZ 和 DZ 的 非 同 病 一 致 率 差 
异 大 ,表明 双 相 型 比 单 相 型 具有 更 明显 的 遗传 效应 。 
™ 3-14 ARESRS LORS AM — Me AEB RC > 


SS He we ë D =. 
a | 
-j 


te 


一 今 单 相 3 ia fi me 
FS) A) EE 均 为 双 ~ 
ey 
Mz 20.0 | 25.4 | 12.7 | 25.4 | 44.5 1.8 | 16.3 
DZ 3,6 3.8 9.6 17.3 21.2 44.2 65.4 


老将 表 3-14 中 单 双 相 型 数据 合并 ,在 55 对 MZ th 32 xf 
同 患 情感 性 精神 病 , 成 对 法 同 病 一 致 率 58 狗 ,52 对 DZ 中 9 
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对 同 患 此 病 , 址 对 法 重病 一 元 率 17 竟 ;如 包括 拟 诊 者 , 则 MZ 
的 同 病 一 笋 率 为 82%, DZ 的 同 病 一 致 率 为 3 多。 上 述 教 据 
按 先 证 者 法 计算 癌 病 一 到 率 , 则 MZ 452%, DZ 为 13%; 
WBMES, MZ 和 DZ 分 别 为 65 多 和 26 多。 

根据 先 证 者 恭 同 病 一 致 谭 和 群体 患 病 率 约 为 0.1 多 ,就 可 
计算 情感 竹 精 祷 病 的 遗传 率 。 一 r/R, 从 MZ 计算 
Xg 3.090 — (—0.050) _ 0.9326. 

Be 3.367 
所 以 P 一 工 一 93.26%, DPR RAR. TS eke 
应 对 情感 性 疾病 有 明显 作用 。 

此 外 ,Perris (1966) 对 双 相 型 中 伴 有 躁 狂 证 状 和 轻 踊 狂 
症状 的 MZ 和 DZ 同 病 一 致 率 的 比较 ,以 及 单 相 型 由 抑郁 症 
状 发 作 3 次 之 内 和 3 次 以 上 的 同 病 一 致 率 和 的 比较 ， 结 果 均 列 
TR 3-15, 


p "= 


w 3-15 情感 性 精 挤 瘤 的 辣 痪 一 致 率 比 较 【 自 Perris，19667 


双 相 型 单 相 型 

27 1 34220.79 19735 一 0.54 

7 /23 一 0.19 4 /17=0.24 

ERABE IETA AE 
3 A F 


抑 都 症状 发 作 
伴 有 有 躁 狂 症状 (oper emia acae| UPN 


20/25=0.80 | 7/9 =0.78 | 17/29=0.59 | 2/6 =0.33 


3 /24=0.13 | 4/13—0.31 | 3/10=0.30 | 1/7 50.14 


oe ch ok BLE oe A A oh HBR HE Ue MS MZ 同 
A-RREFREDE; KARERE HEARR 
狂 症 状 的 双 福 型 具有 更 明显 的 遗传 效应 。 


三 、 寄 养子 的 分 析 


情感 性 精神 病 的 害 养 子 研 究 的 报道 不 多 ， 但 是 所 得 结果 
也 有 说 服 旋 , 支 挥 遗 传 交 带 在 本 病 病因 中 的 重 训 性 。 Merdle- 
wicz 和 Rainer (1977) 在 比利时 调查 29 例 确 诊 的 双 相 型 情 
感性 精神 病 的 寄养 子 , 他 们 屿 生 握 5.2 月 (平均 值 } RIT 
生父 母 , 寄 养 于 其 他 家 庭 , 结 果 发 现 患 病 寄 养子 的 亲生 父母 患 
双 和 型 情感 性 精神 病 的 患 病 率 是 寄养 父母 的 2.5 倍 ,而 与 非 
寄养 的 双 相 型 患者 的 亲生 父母 患 病 率 相 一 至 ， 但 正常 寄养 子 
只 亲生 父母 患 情感 性 疾病 的 机 率 较 怀 ( 见 表 3-16)。 


3-16 Wis ( 自 Mendlewicz 51977) 


双 相 型 寄养 子 PORE 正常 寄养 于 
Cn = 29) (est Cn = 22) 


alien KETE SELE KELE RELE EALE 
p] 6 | 的 数 | 7% [peas % | Rk 
Rit 4/74/41 2 Ta å] 一 
间 相 型 2] 21t 6 | a0] ba fied 1 
fet RAE Se ane 2l 3| -| 一 | al sf 
合计 18|31|17|11i2|3561265| 1 


ERTA ER RE A A E Kety 等 (1968) 
分 析 ?1 GAGE RERA TAREE I RR BY OR 
率 ， 并 与 正常 寄养 子 的 亲生 父母 和 寄养 父母 情况 相对 照 《 痢 
3-17 加 结果 表明 患 病 寄 养子 的 亲生 父母 的 亲属 成 员 中 自杀 率 
TESTARE, Pa BIA E AREK L ESE RE RBE a 
的 发 生 有 遗传 效应 。 
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R317 和 精 感性 精神 痪 寄养 子 的 亲生 父母 和 寡 圩 父母 的 亩 杀 率 比较 
(Katy $, 19685 


亲生 父母 中 寄养 父母 中 
RE Bas 


15/3B9=3.879% 1/18t=0,550% + 
1 /346=00. 290% 2 /169=1.189% - 
P = 0.005 


71 LTE EE BS phe Se 
?1 例 正 常 害 养子 


党 四 节 ”生物 学 标志 的 研究 


国内 外 学 者 对 情感 性 精神 病 的 生物 学 标志 研究 开展 了 不 
少 工作 ,提出 各 种 病因 学 的 假设 ,如 儿 鞭 酚 胺 (CCA) 假设 ,认为 
BA CA 不 足 导 致 抑郁 症 ，CA 增多 则 为 躁 狂 症 ; 3- 羟色胺 
(5-HT) 假设 ,认为 5-HT 增多 和 减少 分 别 与 躁 狂 症 积 抑 帮 
症 有 关 ; 还 有 可 接受 的 胺 假设 ， 认 为 躁 狂 和 抑郁 均 是 脑 内 5- 
HT 的 功能 不 足 , 但 导致 发 病 还 需要 其 他 生物 胺 系统 (如 CA 
等 ) 的 功能 失调 ; 以 及 其 他 各 种 假设 。 木 节 将 介绍 有 关 桨 色 
体 、HLA 抗原 、DST 试验 , 以 及 重组 DNA 技术 的 应 用 等 
方面 研究 情况 。 


情感 性 精神 病 患 者 的 染色 体 数 目 和 结构 上 目前 淳 未 发 现 
MIS, BEA EERE AEE, tn Klinefelter 综合 征 
可 人 翌 有 情感 障碍 。Niejson (1969) 发 现 5.8% 的 Klinefelter 
乏 合 征 患 者 有 反应 性 抑郁 症 , 仅 0.2 角 患 孝 可 显示 躁 狂 抑 帮 性 
iP Sørensen 和 Nielsen (1977) 报 道 20 例 Klinefelter 
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So Le A Se, Se 4 例 就 发 现 2 OO RAE aE, E 
内 竟 志 颖 等 (1987) HR AARE RASA Klinefelter 综 
合 征 。 

除了 对 染色 体 数 目 和 结 梅 的 研究 外 ， 国 内 还 开展 银 染 核 
{FERRE (nucleolus organizer regions, NOR) 的 分 析 。 这 
种 分 析 方 法 是 应 用 银 染 色 (Ag~As) 技术 ,将 哺乳 动物 染色 体 
的 核 仁 形成 区 特 蜡 性 地 染 为 黑色 ,这 种 银 染 为 黑色 NOR 称 为 
Ag-NOR, Ha AiO FARES 18-288 核糖 体 RNA 的 
Fe RAAT AR ARCNOR) E, FH He ER 
刚 转 了 过 的 NOR 才 可 染 上 黑色 ,所 以 Ag-NOR 显现 的 多 少 
可 作为 18—289 的 核糖 体 RNA 的 转录 基因 活性 大 小 《活性 基 
HRJ EAE ES HMR JAI Ag-AA CAg-acrocentric 
association ) , $H ta 24 WO 8 ZAE RRA Eo 它 表 
示 该 基 到 活性 强度 的 量 值 。 由 于 这 种 分 析 技 术 可 显示 基因 活 
性 的 大 小 , 又 可 观察 基因 活性 大 小 变化 的 动态 过 程 , 所 以 江 三 
多 等 (1981) 首 先 将 此 技术 应 用 于 研究 双 相 情感 性 精神 寅 。 结 
果 表 明 每 个 细胞 的 平均 Ag-NOR 数 在 患者 组 和 企 常 组 问 有 壮 
异 , 患 者 组 的 踩 狂 相 (6.80 士 0.13)、 抑 郁 机 (6.82 土 0.27 或 组 解 
期 (6.95 土 0.11) 均 比 正常 组 (C38.08 土 0.09) 为 低 , 说 明 双 相 铺 感 
性 精神 病 患 者 的 18-288 的 核糖 体 RNA 转 录 基 因 活 性 低 于 正常 
人 o 关 于 Ag-AA 指标 ,同样 是 患者 组 的 躁 狂 相 (0.87 主 0.11)、 
HABA CO.80 + 0,16) Foe BA C0.76 0.08) WEL IE RA (1.28 
二 0.11) 为 低 , 说 明 患 省 此 基因 的 活性 强度 也 比 正 常人 低 。 

以 后 汤 锐 等 (1984) 观 察 踢 狂 症 和 抑郁 症 的 Ag-NOR 和 
Ag-AA 的 频率 ;并 与 正常 组 相 比 较 。 每 个 研究 对 象 均 观 察 2 
次; 则 在 症状 发 作 时 和 缀 解 时 进行 观察 。 绪 果 表 明 Ag-NOR 
频率 均 是 躁 往 症 (5.2/ 细 胞 }、 揣 郁 症 (5.49/ 细 胞 ) 候 于 正常 组 
《7.16/ 细 胞 )，Ag-AA 类 率 也 是 忠生 症 (0.58/ 细 网 }、 抑郁 定 
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《0.461 红 胞 ? 低 于 正常 组 (0.727 细 胞 7?， 与 江 三 多 结果 相 一 臻 。 
同时 发 现 Ag-NOR 频率 对 于 情感 性 铺 神 病 种 漠 在 发 作 时 和 
Sel, BFR ee LAE Ù 
明生 感性 精神 病 患 者 的 19-285 的 rRNA 转录 基因 活性 低 于 
IER A, i TR EIS SAE A HY Se» A TAS AS 
基因 活性 水 平 可 能 与 病情 有 关 。 

Sp Ete SS (1986) 观察 10 例 抑郁 症 串 者 的 Ag-NOR 和 
Ag-AA 的 频率 ,与 上 述 结 果 相 反 , 抑郁 症 的 Ag-NOR (7.0/ 
强 胞 ) 高 于 对 照 组 (6.2/ 细 胞 ); Ag-4A《0417 细胞 ?也 商 于 对 
RRHH (0.08 / SHE) 

Fa) EL tp RE Rs Be ee CR aR 
不 学 全 一 发 ， 有 待 进一步 探讨 。 但 是 该 方法 对 于 精神 闫 的 病 
因 探 索 ,患者 的 基因 活性 的 动态 变化 ,以 及 襟 病 基因 的 定位 都 
有 一 定 意义 。 


=, HLA 抗原 的 关联 和 连锁 分 析 


关联 是 从 群体 前 度 ， 指 一 个 性 状 和 一 种 疾病 之 间 非 随机 

的 联系 ;而 连锁 是 从 家 系 角 度 , 指 一 个 性 状 的 基因 与 另 一 疾病 
基因 在 同一 条 染色 体 上 , 旦 连锁 关系 。 情 感 福 精神 病 与 一 些 生 
物 学 标志 之 间 的 关联 和 连锁 研究 已 有 许多 报告 。 最 早 的 工作 
是 与 ABO 血型 的 关联 分 析 。 多 数 报告 认为 双 相 型 躁 郁 症 与 
O WwW (Parker, 1961; Masters, 1967; Mendlewicz, 
1974; Shapiro, 1977), 也 有 认为 与 B 血型 有 关联 (Bekman 
等 ，!1978)o。 而 近年 来 ,由 于 组 织 相 容 性 抗原 HLA 的 研究 不 
是 深化 , 羽 其 独特 的 多 坊 性 而 广泛 胖 用 躁 邦 症 的 关联 研究 。 首 
先 于 1975 年 Bennakum 报道 12 ARRAI KI HLA 抗原 的 
‘4G EA 15 PRE, 67 例 正 常人 为 对 了 照 , 其 检测 32 种 特异 
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性 HLA 抗原 , GRE 12 讲 踩 部 症 中 4 Pl (33%) 为 W-15 
和 W-17, GRA-ARBRA W-10, 对 照 组 中 相应 的 频率 
为 10%,12 史 和 13 铝 ， 无 统计 学 上 的 差异 。 继 后 各 国学 者 发 
表 较 多 报告 ,可 惜 研究 结果 与 精神 分 裂 症 一 样 ， 均 木 一 致 (如 
表 3-18)。 国内 江 三 多 等 于 1981 年 开始 研究 ， 选 择 42 PK 
相 踩 邦 症 ,以 128 各 正常 人 为 对 有 照 , 共 检 测 22 种 特异 性 HLA 
抗原 ， 结 果 发 现 患 者 组 A, BAB, 的 表 型 频率 不 同 于 正常 
人 大， 有 统计 学 的 显著 性 差异 。 二 组 中 分 别 为 42.86 虽 和 
22.66% 9.52 MAI 0.78 % 4.76% Fl 18.75% EH ABS E 
险 率 (RR}) 分 别 为 2.56,13.39 #1 0.22, HHR Ay B 抗原 的 
AAG RRMA. MAA BW WADARS AEA 


表 3-18 HLA 抗原 与 杯 亚 抑郁 建 的 关联 


作 3836 TSE aT RR. 有 关联 的 HLA ie 
Bennahum 等 (1973) 12 AREA EPAF 
Shapiro 01976) 20 paN At Bt B16 4 

14 fe 
Shapiro (1977) 107 Ripa B,+ By} B16 + 


Beanchum 21977) 18 WIN Bl? + 
Stember #1977) 31 例 双 相 型 But Bodit Bot Bat 
19 例 单 相 型 


Govaeros (1977) 50 Awe ATE d: EE 
| 63 例 单 相 型 
Beckman 等 C1978Y) 38 SA a ae 
7 50 A RL AA Aig} Bet 
50 全 反应 型 
30 例 未 定型 
江 三 多 等 (1984) 42 isda Ast Bit But 


” ”有关 HLA 抗原 的 连锁 分 析 有 数 篇 报告 ， Smeraldi 等 
《1978) 应 用 同胞 对 法 分 析 情 感性 精神 病 与 HLA 抗原 的 连锁 
he, NAGA RRA PARA HLA 单 倍 型 的 


疯 察 值 比 随 机 的 预期 值 汶 高 。Weitkamp 等 (1981) 和 Sme- 
raldi 等 (1981) 研究 的 同胞 对 资料 中 显示 相同 的 双 相 型 兵 铺 
的 分 布 曲 线 , HRS AEE eo ee HLA 区 域 邻 
ITNT Bi (DNA RASA Bei Re ARNE E 
Smeraldi (1981) 所 研究 同胞 对 中 HLA 单 倍 型 分 布 的 预期 
值 与 观察 值 间 无 显著 性 差异 ， 支 持 情 感性 疾病 肉 易 患 基 因 赤 
位 与 HLA 单 信 型 相连 锁 ( 表 3-19)。 
5-3 AMPERES ALA Ses 


232 | eee | AE 
FU FA F] 型 相同 型 相同 x 


el I rrr tI II | 


5.4 13.39 5,18 
4.55 11,25 6.17 


另 一 报告 是 Targum 3C1979 WE, FEB RR 
庭 中 没有 发 现 情感 性 精神病 和 HLA 有 连锁 的 证 据 。 

最 近 Weitkamp 等 (1980) 分 析 HLA 与 单 相 型 抑 帮 证 
的 连锁 关系 ,显示 否定 结果 。 

由 上 述 HLA PARMAR Mi HAL, HLA 抗原 
与 躁 郁 症 在 遗传 上 联系 尚未 有 定论 。 值 得 进一步 深 人 工作。 
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Fide 1960 年 Liddle 用 氮 美 松 抑 制 试 验 (DST) 来 鉴别 
柯 兴 氏 病 ， 患 者 服用 氟 美 松 后 如 能 正常 地 排 制 肾上腺 皮质 激 
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案 的 分 这 ， 就 可 排除 柯 兴 氏 病 。 到 了 60 ERETT ENA, 
Stoker, Carroll, HÆ DST 用 于 搞 郁 症 诊断 。 因为 正常 
人 上 服 圭 美 松 后 ,通过 负 反 馈 机 制 抑制 稍 工 限 皮 质 激 赛 分 泥人 而 
抑郁 症 患 者 不 同 ,血浆 皮质 醇 深 度 升 商 , 能 抵制 氛 美 松 的 掏 制 
作用 ， 所 以 抑郁 症 患 者 服用 气 美 松 后 血浆 皮质 醉 液 度 和 较 正 常 
人 和 其 他 精神 病 患者 为 高 ,这 就 是 用 于 诊断 的 基本 原理 。 

此 后 ，Carroll 对 215 例 抑郁 症 ，153 例 非 抑郁 阁 的 患者 
fe DST, Mite 1981 Bir T DST 的 标准 化 程序 。 具体 操 
作为 前 一 晚 口 服 氛 美 松 Img ,次 日 下 午 + 点 钟 和 11 点 钟 采血 
- 测定 血浆 到 质 醇 深度。 如 有 一 次 测定 绪 果 是 > Sag/ dl 深度 
NFA ARE. Carroll 认为 采用 上 述 测 定 方 法 对 抑郁 症 诊 
断 的 阳性 率 可 达 65 % , 

关于 DST 在 国内 外 开展 大 量 工作 , RE 80 年 化 初 的 2 
年 中 就 有 9 篇 文献 报告 检测 1 100 AAR, AE PVE ae 
患者 DST 阴性 率 为 96% ME BAA 24—100%H DST 
HEE, 

国内 也 发 表 过 数 篇 报告 ,其 研究 结果 如 下 。 

WEES C1984) WME 95 名 正常 人 和 47 例 蛛 发 性 抑郁 症 
患者 ,口服 lm 九 美 松 后 测定 血 桨 皮质 醇 含 量 ， 结 果 性 免 患 
者 对 DST WRA ESAT 5ng1/dl, 并 且 单 相 型 出 双 相 型 敏 
感性 增高 | 

型 明 则 等 (1985) 检 测 42 ORR ERE 50 例 正常 人 DST, 
以 大 于 Sue/dl 为 阳性 标准 ,总 者 组 阳性 率 19.05%, 对 照 组 为 
4.0%. : 
证 其 杰 等 (19857 检 测 145 A, B29 例 原 发 性 抑郁 皇 ， 
12 PUI ABE, 34 例 非 抑郁 证, 结果 阳性 率 分 别 为 抑郁 症 
(36.7%) 、 非 抑郁 定 444.1 免 ) 均 显著 高 于 正常 人 (084 各)， 但 提 
R DST 作为 原 发 性 抑 部 症 生物 学 诊断 指标 不 驶 理想 。 
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顾 牛 范 等 (1985) 检 测 35 例 急 性 精神 分 裂 症 和 35 例 重任 
WEBERI DST, 阳 性 率 结果 分 别 为 5.7 名 和 42.9%, BSH 
养 异 (一 0.01)。 又 测定 有 精神 病 家 族 史 一 级 亲属 中 DST H 
HEHA 66.7% (6/9), 无 家 族 史 者 的 一 级 亲属 中 DST 阳性 率 
为 34.6%《9126), 因 而 认为 DST 有 助 于 临床 诊断 ,但 不 能 作 
为 诊断 光孝 症 的 唯一 实验 室 指标 。 

周 东 来 等 (1985) 检测 202 例 精神 病 患者 和 20 例 正 常人 
的 DST, 结 果 列 于 表 3-20， 结 果 提示 DST AHMED 
断 , 分 型 ,评定 疾病 严重 程度 的 辅助 指标 。 


423-2 AGSEE Sata DST PERSP 
DST mye PAPER | MHRS) 


抑郁 症 
Ame HE 
PRE 
更 年 期 
SEA PE WAR 
MA ir 
EX 


35.0 
55.9 
52.0 
64.7 
fal 
12.5 
+. 0 


Amis (1985) 检测 99 例 糖 神 病 人 和 32 名 正常 人 
D5T, 虽 福 率 结果 如 下 : MAB HE 43.79% C7 /16), 躁 狂 症 41.8% 
(5/112)， 人 分裂 情感 性 精神 病 50% (1/2), Rie 20.2% 
(14/69), IEW A 28.2%(9/32)0 ERM ASEM ERE E DST 
PA BE Ee fe SE A 20 Bi TB on 

由 此 可 见 , 大 多 数 研 究 工 作 均 支持 这 种 观点 * 即 抑郁 症 患 
者 的 DST FRR, ACRE. MRBRA TR 
Bie BBR Ase DST 研究 ;探索 DST eG 
WARN TF ARAME BHAA A BER Xo 
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四 、DNA 标志 的 分 析 


了 以往 对 过 传 性 疾病 与 生物 学 标志 之 间 关 系 时 研究， 主要 
是 在 表 型 特性 只 基因 产物 的 水 平 上 进行 ， 从 而 间接 地 推算 或 
估计 和 址 传 病 的 缺 座 的 本 质 。 近 年 来 由 于 重组 DNA 技术 的 发 
展 ,已 能 对 疾 帝 的 异常 基因 的 核 昔 酿 结构 直接 进行 分析 ,或 对 
£5 0 Sl ee Fr BREES AE (RFLP) SERRE p E 
陷 作 间接 分 析 。 这 样 ,建立 起 一 种 新 的 “DNA 4 Ore". A 
PRAY 基 丙 诊断 法 。 

RE Hah DNA 分 析 在 国外 已 经 开始 探 过 ,由 于 
这 类 疾病 的 基因 在 染色 体 上 的 定位 及 基因 产物 尚 末 确 知 ， 故 
采用 元 隆 的 基因 片段 为 探 针 , 通过 多 态 福 DNA 片段 与 情感 
性 哮 病 风 连 山 关 系 ， 间 找 检 测 本 病 的 基因 缺 聊 。 首 先 报道 这 
方面 工作 的 是 美国 科学 家 Egeland, J $, 于 1987 年 2 月 在 - 
英国 的 自然 杂志 (Nature) 上 发 表 题 为 《与 11 号 染色 体 上 DNA 
标志 有 藉 的 戏 相 和 情感 性 疾病 》 的 论文 。 MPH Amish 
群体 中 证 实情 感性 精神 渍 的 易 患 基因 与 人 类 11 号 染色 体 上 
的 胰岛 素 (INS) 基 因 \, 痛 基因 Ha-ras-l 紧密 连锁 ， 从 而 间接 
检测 出 情感 性 精神 病 的 易 患 基因 在 11 号 染色 体 的 短 回 上 。 

Egeland 等 (198 站 开展 此 项 研究 首先 选择 Amish Hk, 
此 群体 在 美国 东南 的 Pennsylvania 州 , 现 有 1 2000 AC, Æ 
30 THERA, KEARSE 18 世纪 由 欧洲 移居 人 这里， 到 
此 该 群体 还 保留 了 大 家 庭 结构 ,并 有 详细 的 家 宪 系 谱 记 录 , 故 
从 1976 年 就 开始 对 Amisb 群体 进行 大 量 精神 病 遗 传 方 面 研 
究 。 经 徐 床 和 群体 遗传 分 析 表 明 Amish 群体 中 情感 性 精神 
病 的 特征 ,包括 基本 精神 症状 、 发 病 年 秀 . 有 发 病 过 程 . 药 物 治 疗 
反应 ;以 及 群体 发 病 率 均 与 非 Amish 群体 是 一 样 的 ,而且 该 
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话 体 中 社会 因素 影响 也 较 小 ,无 严 重 的 栅 洒 离婚 ,犯罪 等 暴力 
行为 的 发 生 ， 非 常 适合 于 遗传 学 研究 。 同 时 经 家 系 的 分 离 分 
析 研 究 表 明 、， 该 群体 中 双 相 情感 性 精神 病 遗 传 方式 届 常 染色 
体 显 性 进 传 ， 疾 病 基 因 在 群体 中 的 频 挛 为 0.021 土 0.002。 对 
于 30 FR 30 岁 以 上 个 体 的 疾病 基因 外 亚 率 为 063【《 基 因 型 
为 AA 和 在 ai， 而 正常 基因 型 (aa 的 外 显 率 为 00001， 十 分 
适合 过 传 标志 研究 。 

该 群体 中 共有 32 个 双 相 型 情感 性 精神 病 家 系 ，Egetand 
选择 调查 了 其中 一 个 较 大 而 完整 的 家 系 ( 谱 系 110), 编号 110 
谱系 中 含有 3 个 双 相 型 家 庭 , 共 有 81 成员, 52 人 在 精神 上 是 
BRN, 19 例 患 有 情感 性 疾病 ， 经 RDC 标准 诊断 表明 其 中 
14 人 人 患 双 相 型 , 5 人 患 单 相 型 ;14 个 双 相 型 惠 者 中 11 人 人 诊断 
OAR I 型 , 1 AHRR, 1 人 为 分 裂 情 感 型 ，1 人 为 不 
定型 。 在 DNA 分 析 中 , WARES ONS) 和 癌 基 因 Ha- 
ras-1 AY be BES A Be eR St Ta RS FRR ee EE 
内 切 酶 是 Pvu I, 经 内 切 酶 消化 后 多 态 片段 为 A-760 bp, B- 
800 bp, C-830 bp, D-2 300 bp; H} F Ha-ras-1 座位 采用 Sac] 
限制 性 内 切 醴 ,获得 多 态 片 女 为 1- 蒜 2 kb, 2 一 5.7 kb, 3 一 6.2 
kb, 4—6.8kb ZRA RFLP WERTH, BREOCAR 
9, Ha-ras-1 WS AAR 1A INS PFARA 
基因 相连 锁 ，。 有 力 地 肯定 了 双 相 型 情感 性 疾病 易 患 基因 与 胰 
岛 素 座位 及 Ha-ras-1 基因 座位 呈 紧 密 连 锁 ( 见 表 3-21 MR 
3-22), 因而 推测 双 相 情感 性 精神 病 的 易 患 基因 在 人 类 的 1i 
= PERRIS Eo 

Hb RAET A, Ha-ras-1 连锁 分 析 中 基因 外 显 率 在 
0.55—0.95 al, BA Lads 值 为 3.070 一 4.322, 其 对 应 重组 率 
(DAF, AR Lod. HEAAT 3, 肯定 了 Ha-ras-1 座位 与 
疾病 基因 座位 为 紧密 连锁 。 在 INS 连锁 分 析 中 基因 外 异 率 
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3-21 INS 和 情 二 性 精 掉 病 的 座 习 之 问 成 对 法 连 款 分 析 的 Lods i 
(H Egeland 等 ,1987) 


0.070 


0.050 


9.030 


1.754 | 1.733 


1.752 


2.503 | 2.431 


2.566 


W 3-22 Ha-ras-1 和 情感 性 精神 病 的 座位 之 间 成 对 法 连锁 分 析 的 Lods 值 
(BA Egeland 3, 1987) 


6.010 | 0.030 0.1000 


Th 6.00% 


Cn | 


0.55 3.068 | 3.068 2.971 2.643 
0,63 3,337 | 3.310 | 3.239 2.89% 
0.85 4.080 | 4.061 3.997 3.631 
0.95 4.321 4.310 4.253 3.994 


3 0.63 AL 0.85 时 ,最大 Lods 25 1.754 和 2.634, 其 对 应 重 
组 率 人 0) 为 0.050 AF, Lods AAT 1, ey INS 座位 与 
疾病 基因 座位 为 紧密 连锁 人 (有关 RFLP 的 连锁 分 析 原 理 可 和 参 
阅 第 十 四 章 有 关内 容 )。 因此 双 相 型 情感 性 精神 病 的 易 串 基 
因 可 定位 于 人 类 11 SPARE Eo 

这 项 研究 具有 重大 意义 ， 在 精神 渍 的 分 子 遗 传 学 研究 上 
作 了 良好 开端 ， 也 标志 着 精神 病 遗 传 研究 进入 了 “现代 乾 传 
学 "的 时 代 。 

Egeland 等 《1987) 工作 的 同时 ， 英 国 和 冰岛 的 科学 家 
Hodgkinson, S 等 (1987) 和 美国 科学 家 Detera-Wadleigh. 
SD 等 (1987) 在 同一 期 自然 杂志 上 分 别 发 表 了 文 题 为 “ 踢 狂 
抑郁 症 具 有 异 质 性 的 分 于 遗传 证 据 " 和 “在 三 个 北美 家 系 中 不 
支持 c-Harvey-ras-1 UBER AS tHE N E 密 连 
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锁 ” 的 论文 。 Hadgkinson 等 在 冰岛 的 3 个 情感 性 疾病 家 系 
(Fa Fan Fath, Fa Ha-ras-! , BBE AM a PA (ryrosine 
hydroxylase, TH) HR Wee, tE RFLP HERO, H 
果 不 支 持 疾 病 基因 与 这 3 个 标志 基因 相连 锁 ( 见 表 3-23). 
Detera-Wadleigh 等 在 非 Amish 和 群体 的 另 3 个 北美 的 情感 
竹 疾 病 家 系 中 , 应 用 Ha-ras-L 和 胰岛 素 甘 因为 探 镍 ， 作 家系 
的 RFLP 的 连锁 分 析 , 结果 也 不 支持 连锁 关系 的 存在 。 


3-23 情感 性 畏 神 病 和 3 个 标志 座位 问 连 缚 分 析 的 Lods i 
(H Hodgkinson, 1987) 


应 用 模式 E 组 4 CO) 


1 
il 0.00 | o.co1 | ogs | 0.10 | 0.20 | 0.30 | 0.49 


Ha-ras-l 
F, —oo | 一 站 ,3 | — 3,05 | —1.71 | —9.56 | —0.09 | +0.07 
F, 00 — 2,36 | —0, 66 | 一 0.36 | —0.09 | +0.03 | +0.03 
F; = 00 —3,03 | —1.28 | -0,92 | —0,46 | —0.18 | -6.04 
INS 
F, — — _ — — — — 
F, -oo | 9.85 | —1.68 | —0.54 | +0.16 | +0.18 | +0.03 
Fs 一 oo |—211,09 | —2,79 | —1.50 | 一 0.45 | —0.07 | t00 
TH 
F, — 0.05 0.05 0.04 9.00 0.08 G.12 9.09 
F, — oo —8,39 | —1.81 | —0.86 | -0,21 | +0.02 | +0.01 
F,, 一 好 — 4.80 | —1.44 | —0.89 | —0.39 | —0,15 | —@.03 


1) 模式 1 撒 # 个 家 系 合并 后 的 基因 外 豆 率 为 ”0,14,0.51 0,70, 0.89 和 
1.00, 
由 上 述 3 项 研究 结果 提示 情感 性 精神 病 的 基因 缺陷 也许 
在 不 同 地 区 的 群体 中 有 差异 ， 这 是 从 分 子 水 平 上 揭示 这 类 痰 
Fan SREB LAME. 
有 关 11 号 桨 色 体 上 DNA 标记 研究 外 ,1987 年 Mendl- 
ewicz 等 困 用 XX 染色体 上 的 杉 血 因子 XP YAR. SHR 
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SEG RFLP, 经 内 切 酶 Tagl 消化 和 F9 的 分 子 杂交 可 产 
Æ 5.3kb 带子 和 有 具 多 态 性 的 1.3kb 或 18kb。 结果 在 10 个 中 
分 症 家 系 的 连锁 分 析 中 表明 , 当 疾 病 基 因 的 外 显 率 为 1、0.9 
和 和 08 时， 其 最 大 Lods (24> Hl 3.1008 = O11), 2.75 和 
2.40, XIT PIAA SAREE Ame KASD 
tT XReaAN AXqi? 区 域 上 。 


第 五 节 遗传 方式 


Se ATR. Cie MAIL, BHT, HERA RTAS 
研究 ， 均 支持 遗传 因子 在 本 症 的 病因 中 占有 重要 地 位 。 然 而 
本 钙 的 遗传 方式 像 精 神 分 烈 症 一 样 至 今 不 清楚 。 但 是 ， 有 两 
种 遗传 方式 ， 即 党 染色体 隐 性 遗传 入 连 锁 隐 柱 遗 传 可 以 从 
本 症 中 排除 。 排 除 前 者 是 由 于 情感 性 精神 病 家 系 中 近亲 婚配 
不 多 见 , 疾 病 可 连续 传递 几 代 ,以 及 和 患 病 先 证 者 的 同胞 发 病 率 
往往 师 于 其 他 条 属 。 排 除 后 者 主要 是 依据 本 症 患 者 中 女性 多 
寺田 性 ,双亲 均 患 病 的 子女 并 非 00% 患 病 。 

为 此 ,对 本 症 的 遗传 方式 提出 如 下 儿 各 假说。 


一 、 党 染色体 单 基因 显 性 遗传 


iH ir T 1926 Œ Ridin HW, BS Kallmann 和 
Stensteds 所 支持 。 假设 立 是 于 以 下 几 点 加 家 系 中 可 以 连续 
几 代 出 现 患 者 。 OBEAK TEP ORAAL 
母 、 辐 胞 及 子女 的 发 病 率 几乎 是 接近 的 。 龟 近亲 婚配 家 庭 的 
子女 发 病 率 不 比 群 体 发 病 率 高 。 至 于 子女 忠 病 率 低 于 50%, 
可 用 显 性 基因 不 完全 外 显 给 于 解释， 一 般 认 为 杂 合 子 基 因 型 
的 外 显 率 约 ,30 多 。 
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二 、 连锁 显 性 遗传 


1934 年 Rosanoff 根据 群体 中 女性 患者 是 男性 患 考 的 两 
Rs. EAE RAIE XESTE. LA Reick (1969) 
IRA 14 BRASS eh, SILA 13 A, LFE | 
人 3 10 35 ABARTH, 21 个 女儿 和 14 PIL FR. 
EA OP RR RSL HEILLE., tH 
Rosanoff 握 出 和 连锁 的 显 性 遗传 的 可 能 性 。 另 外 ,进一步 分 析 
辣 乳 和 忠 病 情况 ,发 现 20 例 男 性 先 证 者 有 兄弟 17 人 ,其 中 4 人 
(24%), AER 14 A, 其 中 3 ABALA), 39 例 女 性 
先 证 者 ,有 兄弟 27 人 ,无 一 人 患 病 ,姐妹 36 人 ,其 中 9 人 患 病 
(25 鹃 ), 也 支持 四 连锁 显 性 遗传 。 

男 一 个 有 为 的 论证 是 Mendiewicz (1979) 发 现 双 相 情 
感性 精神 病 与 了 染色 体 上 标志 性 状 Cece eB. Xg th W® 
等 ) 有 着 连锁 关系 。 

Mendlewicz 收集 了 8 TRA ARERR 
连锁 分 析 , 最 大 Lods 值 为 1.55, 已 经 大 于 1， 支持 色 言 性 状 
SRAM AED, 最 大 Lods 值 对 应 重组 率 (9) 为 015， 说 明 
色 宵 基因 与 双 相 型 疾病 基因 在 染色 体 上 距离 为 中 度 连 锁 。 由 
于 已 经 知道 色盲 基因 站 外 染色 体 上 ， 记 以 戏 相 型 的 疾病 基因 
也 在 开 染 色 体 上 ,从 而 认为 本 这 为 和 连锁 显 性 中 待 。 

近年 来 的 研究 对 这 种 遗传 方式 的 假设 手 出 许多 不 同意 
风 。 在 患 病 者 的 性 比 上 ， 发 现 女 姓 患 者 不 一 定 两 倍 于 男性 患 
者 ， 和 群体 中 双 相 型 发 病 率 ，Nielsen (1979) 报告 再 者 的 男性 
Hy 0.14%, 女性 0.7%; Weeke (1979) 也 报告 丹麦 群体 中 男 
性 0.15%, ZHE 0.17%, BARE RS C1986) 报告 男性 
0.6870, 女性 0.84705 TEM TA A he St SE SS Oe 
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高 于 男性 ，Essen-Milier 等 (1961) 报 堂 瑞典 男性 0.82%, i 
HE 2.47%; Wecke SCI) FREAEN AEG 1.30%, 女性 
4 3.30%; Wing 等 (1976) RERA RHEN 2.01%, wH 
为 3.81%%。 因 早期 调查 资料 表明 女性 患 躁 郁 症 多 , 可 能 是 妇女 
患 病 后 容易 引起 注意 和 人 人 院 治 疗 ， 以 及 男子 自杀 率 比 女子 高 
IR Ko 

另 在 家 系 调 查 方面 , SALRAULF AO Bee CL 
W 3-24), 这 现象 难以 用 和 连锁 显 人 性 遗传 解 酸 。 但 是 ,也 必须 
TEMS 3-24 中 ， 父 - 子 同 病 的 家 庭 中 有 很 大 比例 的 家 庭 为 父 
BRI Ate RE MH 


RIU 11 EE HE Ss ERO PM A TN 
(È Zerbin-Riidin, 1979) 


we ee FI 
ERNES 病 双 末 的 组 合 ee 


tree | BH |-| S-F |E] 


1| 54 35 33) 170) 17 13 |Winokur (1970) 

| st | 57 | 13 2 8 | 22 [Perris (19713 

3] i5 13 -一 io 8 1 [Taylor 和 Abrams (1973) 
4] 20 | 49 2 3 4 4 [Goetz] 301974) 

gi 78 | 56 10 | 33 | 28 | 47 |Mendlewicz 等 (19741 

6] 25 21 4 4 13 § |James 和 Chapman (1975) 
了 | 100 | 160 11777 4177) 44 12 JLoranger (1975) 

B 29 21 了 7i 8 1 |Smeraldi (1977) 

91 一 30 2%) 83 | — 一 |Helzer 等 C1974) 

wo} 一 96 4) 20) 一 — (Dunner 和 Fieve (1975) 
mu} — | 16 7 1 | — | — Jon Greiff (19755 


合计 | 402 | 464 | 73 | 121] 97 75 


1),?),3),4》 SCAR BERS cf OZ Ay AE TT BY 3S 
个 、1 个 和 4 个 。 


-o Byb Slater 和 .Cowie (1971) 按 照 玉 连锁 显 性 遗传 规律 


工时 


淮 算 理论 上 的 性 比 与 实际 调查 性 比 资料 并 不 十 分 一 致 ( 表 3- 
25), 与 该 遗传 假设 也 发 生 矛 盾 。 


ID 理论 上 性 比 与 实际 调查 的 性 比 的 比较 
= (E Slater 和 Cowie, 1971) 


不 同性 别 先 证 者 的 亲属 


京 相 型 男性 先 定 者 的 
Fl ha 
Fx 

芭 相 型 女性 先 证 者 的 
同胞 
Fx 

单 相 型 男性 先 证 省 的 
同胞 
Fx 

单 相 型 女性 先 证 者 的 


Fx 


Mendlewicz LE ET RR te ee 型 
与 和 染色 体 上 标志 性 状 相 连锁 。 如 Gershon $ (1979) f 
6 个 双 相 型 先 证 者 家 系 中 色盲 性 状 的 分 布 ， 经 连锁 分 析 处 理 
后 ,总 Lods 值 小 于 1， 不 支持 它们 之 间 发 生 连锁 。Leckman 
过 (1979) 报 告 5 个 双 相 型 先 证 者 家 系 中 Xe 血型 (连锁 的 
呈 型 ) 的 分 布 ,经 连锁 分 析 后 ,总 Lods 值 也 小 于 1, 不 支持 连 
锁 的 存在 。 还 有 国内 牛 淑 华 等 (1986) 分 析 4 个 双 相 弄 家 系 与 
色 实 的 连锁 关系 ,结果 Lods 值 为 0.231， 也 说 明 它 们 的 连锁 
关系 不 是 十 分 肯定 的 。 

由 些 可见， 情感 年 精神 病 的 XX AE TOLD AE HFS BRE TE 
ES FS AR, A PE 步 探 讨 。 
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三 、 多 基因 遗传 


多 基因 址 传 是 目前 较 多 学 者 主张 的 一 种 遗传 假设 《Fe- 
rris, 1971, Slater 和 Tsuang, 1968;5% EN E, 1986), 

Slater (1966) ATED SEARE A SESS oP 的 单 
基因 显 性 进 传 ,设计 一 种 简单 的 计算 模式 ,这 种 模式 基于 分 析 
家 系 中 除 先 证 者 外 的 其 他 病例 分 布 于 父系 或 母系 中 的 差异 。 
若是 单 基 因 显 性 遗传 病 , 则 先 证 者 的 父母 ,二 级 和 三 级 亲属 中 
其 他 继 发 病例 应 该 集中 分 布 在 父系 一 方 或 母系 一 方 ; 而 多 基 
因 遗 传 沽 不 闻 ， 往 往 亲 属 中 病例 同时 分 布 在 父系 和 母系 里 。 
Slater 和 Tsuang (1968) 依据 此 种 计算 模式 ,分 析 了 精神 分 
慌 症 和 躁 狂 抑郁 症 的 遗传 方式 ,结果 列 于 索 3-26 Ho 
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AUF fa Hite P 测验 
精神 分 型 症 家 承 


单 全 分 布 
， 双 侧 分 布 


总 和 


BRIE AGE He 
单 侧 分 布 
i ti 


总 各 


35,3 


1 __ 
17.7 x} = 3.58 


53.0 


53.3 50.0 
21.6 25.0 X = 0.67 


表 中 单 侧 分 布 指 父 - 父 和 母 - 母 的 组 合 , 双 侧 分 布 描 父 - 母 
NHS Hit Li BRB ES ARN AAS 
分 布 为 2; 1。 因此 由 表 3-26 可 滑 楚 看 到 , PITA A RE 
多 基因 遗传 ,而 精神 分 裂 症 可 能 有 一 丫 显 姓 的 单 基 央 存 在 。 
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多 基因 滤 传 的 论证 也 可 按 x, =x, rha, 公式 计算 ( 江 
三 多 ，1986)。 依 据 张 玉河 的 报道 资料 ,山东 地 区 情感 性 精神 
病 的 群体 发 病 率 为 1.019%， b? = 85.59%; 则 x, = 3.090, 
ag = 3.367, x, = 3.090 — (0.5)(0.8559)(3.367)= 1.6491, 当 
x, = 1.6491 时 ,一 级 亲属 的 理论 患 病 率 为 g 一 4.950%), 再 
计算 二 级 亲属 的 理论 患 病 率 ，x, 一 3.090 — (0.25) (0.8559) 
(3.367) 一 2.3695， 当 x, = 2.3695 时，q, 一 0.89(°%), Xe 
调查 获得 一 、 二 级 亲 遍 患 病 率 分 别 为 4.849%%w 和 和 1.09%‰， 与 按 
认 值 理论 计算 的 理论 囊 病 率 (4.95 和 .89%) FH CP > 
0.05), 所 以 认为 情感 性 精神 病 可 能 属于 多 基因 遗传 。 


HARE BS 


此 遗传 假设 的 观点 把 本 症 看 作 是 一 组 症状 群 ， 由 许多 中 
传 方式 不 同 的 疾病 单元 组 成 。 如 单 相 和 双 相 情感 性 精神 病 ， 
各 有 不 同 遗 传 基础 ,就 可 能 有 不 同 遗 传 方式 ,因而 认为 单 相 型 
的 遗传 方式 可 能 为 多 基因 遗传 ， 而 汉 相 型 的 遗传 方 式 可 能 有 
两 种 ， 即 又 连锁 显 性 遗传 和 常 染 色 体 显 性 过 传 〈 娄 焕 明 等 ， 
1981}, 

由 此 可 见 ， 情 感性 精神 病 的 遗传 方式 还 处 于 各 种 遗传 候 
设 中 ,尚未 有 最 后 的 定论 。 近 年 来 ,国外 正在 开展 的 有 关 本 症 
的 DNA 分 析 工作 ,也 许 会 大 大 促进 这 方面 研究 进展 。 


A 治疗 和 预防 
一 、 躁 狂 症 的 治疗 


本 症 主要 用 药物 治疗 , 狠 寺 对 赚 狂 症 的 疗效 已 经 确认 ,一 
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般 有 效率 约 80 久 左右 ,如 无 禁忌 可 首选 。 如 果 兴 奋 躁 动 不 易 
TEB SHEA SRS A ee TA 
并 应 用 。 | 

常用 制剂 为 碳酸 锂 ,治疗 前 应 详细 进行 体格 检查 , 凡 有 严 
重心 血管 病 , 肾 病 , 脑 器 质 性 疾病 者 禁用 。 由 于 治疗 量 与 中 毒 
BRET, 故 在 治疗 过 程 中 应 密切 注意 病情 变化 及 剧 作 用 ， 
可 把 测定 患者 的 血 锤 浓 度 作 为 监测 手段 ， 以 防 过 量 锂 盐 而 中 
毒 ,一 般 有 效 血 浓度 为 0.8 一 i.2mEq/L。 

锂 盐 长 期 维持 治疗 可 防止 本 症 的 复发 。 

此 外 搞 精 神 病 药物 毛 再 典 、 握 哌 喧 醇 及 电 抽 搞 疗法 对 控 
制 本 症 的 兴奋 症状 均 有 一 定 效果 。 


二 、 抑 部 症 的 治疗 


对 于 狐 郁 症 ,如 果 患 者 病情 严重 , 鼻 杀 危险 性 大 ， 和 而 无 禁 
筷 症 ,应 速 采 用 电 抽 搞 治疗 。 往 往 是 显效 快 , 待 症状 缓解 后 用 
抗 气 郁 药物 来 维持 。 

药物 治疗 的 首选 药物 为 三 环 类 抗 抑 郁 剂 , MK OK 
EZES, W 60—70% 的 患者 有 效 。 有 时 也 可 考虑 与 
酚 晒 嗪 类 抗 精神 病 药 物 合 并 使 用 。 对 后 部 分 患者 三 环 抗 抑郁 
剂 无 效 者 ,可 改 用 单 胺 氧化 酶 抑制 剂 治 疗 。 但 是 ,必须 停 药 : 
周 后 方 可 ,二 药 禁忌 合用 。 

此 外 胰岛 素 低 血 精 治疗 对 轻 性 抑郁 症 有 一 定 治疗 效果 ， 
并 可 改 车 患者 的 食欲 和 睡眠 。- 


三 、 预 防 


情感 性 精神 病 的 预防 ,从 临床 考虑 在 于 早 诊断 , 早 治 疗 和 
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Hwee, VEMRESR, SRNRUKESBSAS - 
通婚 生育 ,也 应 反对 本 症 患 者 与 分 型 症 患 者 通婚 生育 ;其 二 防 
站 本 症 的 两 个 高 发 家 系 中 正常 家 属 成 员 间 通婚 ; 最 后 是 开展 
得 传 次 询 工作 , 估 测 未 来 孩子 患 情感 性 精神 病 的 再 显 率 , 预 防 
高 风险 儿童 的 出 世 。 

有 关 本 症 的 咨询 方法 ， 可 参考 张 扩 河 C1986) 制 备 的 情感 
性 精神 病 的 中 传 咨询 表 (3-27)。 


KI 情感 性 业 神 病 的 再 是 风 脸 信 计 (36) ( 自 张 玉河 ,1986 


E So BR A 于 
| 1 2 
Bow mi #& 
0) | 2 Ü 1 2 


-09 7 3.36 11.16 19,69 (38,63 43.14 47.10 
-D7 | 4.24 12.71 21,50 |43.34 47,48 51.06 
27 | 16.17 25.47 32.92 (48,15 51.9] 51.11 


«40 1 3.09 10.09 17.86 [35.79 40.13 44.02 
9 | 3.46 22.43 19.44 140.17 44.25 47.84 
266 | 14,38 22,93 30.05 (44.66 48.45 31.76 


-282 | 2.87 9.24 16.33 33.38 37.33 41.30 
„ÕL | 3.56 10,40 17.73 137.43 41.39 44.94 
„27 | 12.94 20,81 27,58 |4].59 45.35 48.68 


I 


了 


4 0 0.66 2,09 1.76 3.71 1,08 2,05 
3 1 1,15 2,84 1.95 3,92 1,02 1,41 
z 2 1.81 3.64 2.14 3,92 0.94 1.76 


eS el FRIAR (recurrence risk), AF 
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谓 再 最 风 险 基 指出 现 过 潜 种 遗传 性 疾病 的 家 系 中 ， 对 于 未 来 
出 世 的 孩子 可 能 患 同类 疾病 的 机 率 。 现 举 例 说 明 该 表 的 使 
用 。 Eas 
如 咨询 者 问 ， AAP. Se PRE ARR ee 
BAPE ACM BREA 2 ABA REN ie. ms 
子 见 弟 姐妹 中 无 患 病 者 ， 问 其 生育 第 一 个 子女 患 本 病 的 机 素 
# ib? 

答 : 未 来 说 子 的 父母 有 1 ABS OMERE 2 人 正常， 
2. EUS WARP ARMA TRA 0, RA AAR 
AF BAS le 2) 16.17% , MRA RR i M RP 
有 2 人 患 病 ; BMRB 3.92% MURRER F RRR 
A 20.09 6 

At BATU ERR RA, 在 本 症 岗 无 有 效 的 六 
RUIZ a AR ZEW, AR ie RAH 

iG 2k RIFT a ee TB A TI O ea A SS R E 


(jr = 3) 
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第 四 章 “分裂 情 感性 精神 病 


精神 分 测 症 和 情感 性 精神 病 是 两 类 主要 的 精神 病 。 在 遗 
传 研究 上 ,有 人 认为 它们 之 间 在 遗传 上 有 联系 ,但 更 多 学 者 竺 
相反 观点 ， 让 为 各 有 不 同 的 遗传 背景 。 理 由 为 躁 郁 症 患者 的 
一 级 杀 虱 中 分 裂 症 的 发 六 率 与 普遍 人 人 群 相 同 (Zerbin-Riidin, 
1967; Winokur，1969)， 而 分 型 症 患者 亲属 中 躁 帮 症 的 发 病 
率 也 是 低 的 。 另 外 双生 儿 的 研究 至 今 未 发 现 一 对 双生 儿 中 有 
一 成 员 患 分 裂 症 , 另 一 个 成 员 患 情感 性 精神 病 的 情况 。 支 持 这 
丙 尖 精神 病 有 联系 的 依据 极 少 ， 当 然 这 并 不 意味 着 这 两 种 疾 
病 在 临床 症状 上 毫 无 相互 赛 匡 的 现象 ， 事实 上 躁 狂 症 患者 可 
时 现 分 裂 样 症状 (如 幻觉 , 安 想 ), 甚 至 不 典型 躁 郁 症 可 误诊 为 
RHE (Clayton, 1968); 同样 慢性 精神 分 发 症 患 者 也 可 显现 
号 插 或 忧郁 症状 。 因 而 在 临床 上 把 具有 混合 证 状 的 一 组 患者 
BROT 38 FRR RE HR (Cschizoaffctive psychosis, SAP), E 
然 世界 卫生 组 织 《国际 疾病 分 类 3 第 九 版 中 已 收编 SAP fy % 
标 。 美国 的 DSM HI 和 国内 “中 华 医 学 会 精神 疾病 分 类 
(1984)" 均 将 本 症 列 入 , 但 是 对 于 SAP 是 否 属 独立 病 种 ， 疾 
FARES MAS. PUR RS 类 (1984) 将 
SAP 归于 “其 他 精神 病 " 的 一 类 中 、 并 指出 在 分 类 上 归属 未 定 
的 精神 病 。 


党 一 市 ”临床 特征 和 诊断 
| 一 .名 称 由 来 
灼 神 科 临 床上 ， 赋 让 精神 分 裂 证 典型 症状 又 有 情感 性 精 
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神 病 的 主旨 症状 的 一 组 患者 ， 往 往 给 诊断 带 来 困难 。 由 字 他 
们 的 病程 转 归 ,遗传 素质 ,治疗 效果 等 的 特殊 性 ， 现 在 已 从 分 
虱 症 的 亚 型 中 区 分 出 来 , 称 为 分 裂 情 感性 精神 病 《SAP)jo 这 
一 名 称 时 在 1933 年 Kasanin 就 已 提出 ， 在 其 前 后 还 有 不 少 
学 者 对 这 组 息 省 给 予 其 他 各 种 命名 ,如 Langfeldt (1937) 的 
精神 分 列 样 的 精神 病 《schizophreniform psychoses); Kant 
(1940) 的 可 恢复 精神 人 分裂 症 (recovered schizophrenics); 
Vaillant (1962) 的 可 缓解 的 精神 分裂 症 (remissible schi- 
zophrenice); Leonhard (1957) 和 Perris (1974) 的 环 性 W 
神 病 《cycloid psychoses); Bochnik 和 Gartner-Huth (1982) 
的 非典 型 精神 病 Catypical psychoses) 4. {E ft, Kasanin 
的 SAP 名 称 一 直 被 采用 至 今 。 | 

7 IRE RABE. MF SAP 分 为 SA-A 和 SA-S, 
前 者 指 SAP 患者 中 以 情感 性 症状 为 主 ， ABBA AE E 
ORA. 还 可 将 SA-A 再 区 分 为 SA- 跟 狂 型 (SA-manic) 
和 SA-HDSGAY CSA-depressed), 


二 、 临床 训 现 及 诊断 


SAP 临床 表现 的 主要 特征 如 下 ; ORR ER 
MP MAH OER SERRE) 在 一 个 患者 的 一 
次 发 作 中 同 对 出 现 ， 也 可 以 在 不 同 次 发 作 中 无 规则 的 交替 出 
现 。 国 虽然 精神 症状 有 多 次 发 作 , 但 预后 良好 ,在 发 作 闻 舱 期 
情 神 状态 可 有 是 正常 。 仿 无 器 质 性 脑 症 状 群 的 征象 。 据 夏 镇 下 
等 (1978) 报 道 , 在 70 例 SAP 患者 中 ， 情 感 障 碍 以 双 相 的 躁 
镍 抑郁 出 现 较 多 ， 思 维 障碍 可 见于 全 部 患者 ， 常 见证 状 为 衰 
想 、 联 想 障 碍 等 ,感知 障碍 多 见 幻 昕 ,行为 障碍 为 兴奋 躁动 , 意 
RRMA RHI Ra. BI, BEHI) .100 A 
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SAP 的 申 床 资料 ; Bee SAP Behe PRES 
听 为 主 的 感知 障碍 , 汤 想 和 联想 障 得 为 主 的 思维 障碍 , 躁 生 汶 
主 的 情感 障碍 ， 民 愧 和 模糊 的 写 识 障 得 。 在 分 裂 和 情感 症状 
”的 出 现 上 ,多 数 是 在 一 次 发 作 中 兼 有 ,而 在 多 次 发 作 中 交替 出 
PS) SA IAD 1/3。 

有 关 本 症 的 诊断 ,主要 依据 临床 的 表现 ,可 归纳 如 下 几 个 
指标 ( 夏 镇 更 等 ，1983)。 
”症状 指标 ”明显 的 躁 狂 或 抑郁 与 分 裂 症 的 症状 同时 出 
现 , 或 者 这 两 类 症状 在 不 同 次 发 作 中 交替 出 现 。 

病程 指标 ”起 病 多 数 较 急 ,病程 为 反复 发 作 , 组 解 时 精神 
状态 良好 。 

参考 指标 病 前 个 性 无 明 豆 缺损 ,对 社会 适应 功能 良好 。 
发 病 可 以 有 诱因 ,并 且 部 分 患者 具 家 族 址 传 史 。 
”其 中 症状 推 标 和 病程 指标 为 主要 诊断 指标 。 

国内 的 SAP 诊断 标准 基本 上 依据 这 些 指 征 。 史 惠 条 等 
(1984) 在 自己 临床 研究 的 基础 上 对 本 症 诊断 标准 具体 化 为 如 
下 7? 点， 人 外 大 多 为 急性 或 亚 急 性 起 病 。 句 病 前 社会 适应 能 力 
大 多 良好 。 国 本 症 包 括 有 分 裂 症 和 情感 性 精神 病 两 组 症 候 
群 , 但 表现 均 不 典型 。 转 分 裂 症 的 症候 群 虽 有 联想 障碍 .逻辑 
障碍 , 亡 想 和 勾 觉 ， 但 时 间 不 持久 ,妄想 结构 简单 不 条 统 和 不 
固定 ， 与 此 型 分 裂 症 有 差异 。 加 情感 症 履 群 表现 为 不 协调 的 
情感 婵 碍 ， 患 者 无 相应 的 内 心 体验 ,无 感染 力 ,不 能 使 周围 人 
产生 情感 上 的 共鸣 。@ 不 协调 性 兴奋 性 运动 明显 时 部 分 患者 
可 出 现 轻 度 意识 侨 碍 。 针 在 情感 性 证 状 发 作 中 ， 可 全 神 其 注 
于 与 心境 不 协调 的 妄想 或 纪 觉 之 中 ， 在 临床 表现 上 处 于 支配 
地 位 时 ,感情 症状 就 不 再 继续 存在 。 

然而 ,必须 指出 ， 采用 不 同 诊断 标准 所 诊断 的 SAP 之 加 
AEF 并 不 完全 一 致 的 。 
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”aar (1986) 曾 用 《图 际 疾病 分 类 ) 第 九 版 (ICD-9) 诊 
断 为 295 精神 分 型 性 精神 三 ，236 情感 性 精神 病 ，297 偏执 状 
态 或 298 其 他 非 器 质 性 精神 病 首 次 人 院 的 200 例 患 者 ， 再 用 
四 种 诊断 标准 ， 即 ICD-9，DSM-III，RDC 《研究 用 诊断 标 
准 ) 和 VRC 《维也纳 的 研究 标准 ) 分 别 对 每 个 患者 作 青 诊断 ， 
发 现 他 们 之 间 诊 断 为 SAP 的 一 致 性 《kappa 值 ) 并 不 完全 一 
致 ,结果 如 吉 4-1, 

Mil RAMI SAP 之 间 ~- 数 性 《kappa 信 ) 的 比较 


ICD 295,7 


DSM-III 295.70 
RDC 

ICD 295.7 分 烈 情 感 型 0.69 
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分 砍 情 感性 精神 病 中 遗传 因素 的 效应 较为 明显 ， 许 多 学 
AA REET PORR WELES HLA 抗原 关联 的 研究 ， 
了 研究 目的 不 仅 是 了 解 造 传 因素 对 发 病 的 作用 ， 更 多 的 研究 是 
， 在 于 从 遗传 上 探索 本 症 的 疾病 属性 。 | 


一 、 思 病 率 和 发 病 率 
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患者 以 后 可 作出 某 种 诊断 ， 伍 4 多 仍然 是 作为 难以 诊断 


-ipe 
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SAP 的 患 病 率 为 0.109%, Fa UT SB A} 0.05%, SOIREE RR 
fie A te a PE AS eg Fs 2 A Bg IR So 


二 、 亲民 的 患 病 风 险 
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Qt FER, HPRARAASSHXLAAAH SS 
Vee EE AS Hg BS LAG OG 13.1% W 12.9%, BRB oh 
A> BRAS, Winokur 研究 1920—1950 年 间 人 院 的 251 AG 


BAREM ERSA, A 5 a 62.5 % FO 37.5%, 
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分 为 两 组 ,一 组 为 56 Pl, FARHAD Schneider A — a ERR 
紧张 型 症状 , 称 为 SAP 双 相 型 组 , 另 一 组 164 例 ， 患 者 不 伴 
有 一 级 症状 或 紧张 症状 , 称 为 其 他 双 相 型 组 ,然而 分 析 他们 的 
AR Eh A R PE REAR TA RERS RAA PAIE ARNE RA? -2 
和 4-3 中 。 
% 4-2 SAP FORA TAANE E RR AY LE 
SAP (N = 65) HAREA (N = 164) 


(M43 SAP 和 其 他 双 相 型 先 证 者 的 艾 母 (让 ) 祖 父母 和 三 级 这 
RPE g 


HAR (N = 164) 
BINE | 分 型 着 风险 
AR (2) 


SAP (N = 66) 
M4; Ze |: 分 型 症 风 险 
AR (90) 


12 0.7 


由 土 表 结果 可 知 ，SAP BSE BE A HA A 
AR 12%, SRA RA 11% 无 差异 ,而 精神 分 发 钙 的 
风险 不 同 ,其 他 双 相 型 为 0.7 画 ，、 几 乎 相当 于 普通 群体 的 发 病 
Æ, 但 SAP 的 亲属 中 风险 恰 为 2.1%, 显著 高 于 0.7%% P< 
6.01)。 说 明 SAP 患者 的 亲属 中 分 裂 症 和 情感 狂 精 神 病 风险 
均 远 远 高 于 普通 群体 的 风险 ， RH SAP 与 这 两 类 精神 病 在 
Mie LAA Ro 


« 13$ 


COS FTI 【2968 79]0E (C361'2)ET 《9205"7JZT (260°C zd Cost ze THEE vog 


(st3J9g/piequca’ } 
CL" £1) (949 °6)s (tH (219E 《206 (969° L)¢ pt M 4 2 
C98 °ET 8 CSOT" TUDE (92 "se (99°35 (969°s)s (97°11 01 (i 1530¥) JYS 


(adisisiay) B | 


C955 A (366'E (266'E) CPE 11)£ CALLER (9 "Gz )+ HE REGILO) AVS 


(%0 sH 【39960701 这 一 一 3505T 这 《32020T 2 《TUSSE 习 ) dV 
ES — ie 2 tay $e BE BEI Seg fpf i — 
. RA 
Bt hi B Sa Ba Be oe tes Ed hik Set “TS St abe {ent 


TELCIU TM Ee SMS aH i E 


a {37 t 


Gross (1986) 归纳 各 家 研究 的 SAP 囊 者 一 级 和 二 级 亲 
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m4-5 SAP 让 者 的 一 级 杂 略 中 各 类 精 挤 病 的 风 失 
总 SAP 对 证 者 的 一 级 亲 帮 中 种 病 风险 


SUSE | 情感 性 精 | ”总计 
C) RRCD C) 
5.3 6.5 | 14.8 
z.2 | 18.9 | 23.3 
3.6 | 31.3 | 40,0 
10.8 | 34.6 | 45,4 
13.5 $.6 | 23.6 


Angst (1979) 

Baron (1982) 

Gershon (1982) 

Mendlewicz 2(1979) 

‘Scharfetter #7 Nueaperli 
(1980) . 


Tsuang #(1977) 0.9 11.8 12.7 


此 研究 结果 提示 SAP 可 能 不 是 区 别 于 分 裂 症 和 情感 性 
精神 病 的 一 个 独立 病 种 ， 也 可 能 不 是 分 裂 症 或 情感 性 精神 病 
的 一 种 亚 型 ， 耐 可 能 是 后 两 种 精神 病 的 各 种 有 关 基因 的 随机 
组 合 ， 是 一 种 混 过 的 症状 群 。 

除了 成 年 的 SAP 患者 家 系 研究 外 ，Egg$rs (1986) 4} 
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析 16 GR SAP 的 儿童 先 少 年 的 家 系 ; 其 中 活 例 家 族 中 无 精 
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属 中 有 抑郁 症 3 例 ,分裂 症 1 例 ,自杀 者 2 Wl; 二 级 薪 属 中 抑 
Abie 3 fl, 分 发 证 2 mmc 1 #,B RA 3 FAs BR 
中 分 裂 症 2 Hl, AKA 2 Bo 

最 近 Baron (1982) 进一步 分 析 SAP 的 家 系 , 将 SAP 
分 为 SA-A (主要 是 情感 性 症状 ) 和 SA- {主要 是 分 裂 症 症 
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可 见 SA-A 组 中 情感 性 精神 病 风 险 (28.1%) AT SA-S 组 
(10.9%), Tm SA-S EDR ERKE 4.1%) BF SA- 组 
(0.0%), ERB SAP 的 分 析 中 ,虽然 表明 SA-A KAE 
亲属 中 主要 是 患 SA-A (3.2%), 无 SA-S WY B®; SA-S 
的 先 证 者 亲属 中 主要 是 趾 SA-S (0.7%), 而 元 SA-A WB 
者 (如 表 4-6). 这 一 工作 同样 支持 SAP 不 可 能 是 一 种 有 生 
物 学 基础 的 独立 病 和 种， 在 亲属 中 清楚 地 看 到 精神 病 的 类 型 明 
显 发 生 分 离 。 


Ma-6 SA-A 和 SA-S HERES REPS BAM ， 
(H Baron, 1982) 


-PRRI E ANEO) 
- -$ 上 【合计 的 合计 的 情感 | 精神 分 
SA A SA-S MAM | AD | a a ie 


SAP 


EUR FR WA a ER, B/D RHA SAP WRES 
BARRA, 同时 提示 研究 SAP -A SE A 
TAA TEA ER PRR, TEP Ae AS eS A 
分 类 和 疾病 本 质 了 解 提 供 有 力 的 资料 。 


差 蛋 ,而 仅仅 去 性 患者 的 活性 较 低 ; 最近 Meltzer & (1984) 
同样 发 现 24 例 SA-A, 18 例 SA-S、54 例 分 裂 症 、32 例 抑 
郁 症 和 87 例 正 常 者 之 间 血 小 板 MAO MERTER 

因此 MAO 活性 在 SAP Bera lap 

CT 研究 Luchins #619833) CT 技术 分 析 各 类 患者 
的 脑室 比率 (YBR), 研究 样本 为 40 例 分 裂 症 、20 例 情感 性 
精神 病 、11 从 SA-S、5 例 SA-A 和 62 例 正常 对 照 ， 结 雁 
表明 10% 分 裂 证 和 18.2% 情感 性 精神 病 患 者 的 YBR 大 于 
正常 值 的 2 个 SD, 而 16 例 SAP 患者 中 公有 1 Hl AY VBR 
大 于 正常 值 的 2 个 SD 46.3%, BARB] SAP E 
者 的 VBR 有 特殊 的 异常 。 : 

HLA 抗原 的 分 析 HLA 抗原 是 人 体 白 细胞 抗原 ,国内 
RUE HEE C1983) GSE AA E 45 例 SAP 患者 中 上 :抗原 频率 
减少 ，B; 抗原 的 频率 增高 ， 上 与 289 例 正 常 对 照 组 比较 分 别 为 
31.11% Fn 49.28%, 26.67% 和 10.59 多 ;其 相对 风险 【《RR) 
4+ Bil 0.46 40 3.03, Hb Adler 等 (1985) 报道 13 例 SAP 
患者 中 A 抗原 增高 ，As 抗 原 减 少 ， 其 相对 风险 (RR) 分 别 
% 3.65 710.09, A, 抗原 频率 在 SAP 患者 中 减少 , 国内 外 报 
道 是 一 致 的 。 男 外 Adler 将 13 Fl SAP 的 结果 与 AHRR 
症 患 者 相 比 较 , 结 果 分 漠 症 患者 中 Al 抗原 积 B DRE, A, 
抗原 增高 ;其 相对 珊 险 分 别 为 0.16.0.17 和 15.8。 上 述 研 究 表 
Bsr Seem SAP 的 HLA 抗原 分 布 不 一 至 ,以 及 A 抗原 频 
率 的 减少 是 否 有 特异 性 ,还 要 进一步 证 实 。 


第 三 节 ” 疾病 属性 与 遗传 分 析 


长 期 来 ,分 裂 情感 性 精神 病 的 本 质 争论 甚 多 ,各 学 考 的 意 
见 不 一 致 ,大 至 可 归纳 为 如 下 几 种 : D SAP 为 独立 的 疾病 单 
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% 3.65 710.09, A, 抗原 频率 在 SAP 患者 中 减少 , 国内 外 报 
道 是 一 致 的 。 男 外 Adler 将 13 Fl SAP 的 结果 与 AHRR 
症 患 者 相 比 较 , 结 果 分 漠 症 患者 中 Al 抗原 积 B DRE, A, 
抗原 增高 ;其 相对 珊 险 分 别 为 0.16.0.17 和 15.8。 上 述 研 究 表 
Bsr Seem SAP 的 HLA 抗原 分 布 不 一 至 ,以 及 A 抗原 频 
率 的 减少 是 否 有 特异 性 ,还 要 进一步 证 实 。 


第 三 节 ” 疾病 属性 与 遗传 分 析 


长 期 来 ,分 裂 情感 性 精神 病 的 本 质 争论 甚 多 ,各 学 考 的 意 
见 不 一 致 ,大 至 可 归纳 为 如 下 几 种 : D SAP 为 独立 的 疾病 单 
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Tie 二 作为 伴 育 局 感性 症状 的 精神 分 裂 证 。 国 作为 伴 分 裂 镍 
症状 的 情感 性 精神 病 。 国 部 分 分 腹 症 基因 和 部 分 情感 性 基因 
随机 组 合 的 异 源 竹 疾病 。 驰 不 是 一 个 独立 疾病 单元 ， 可 能 是 
个 体 同 时 息 分 裂 症 和 情感 性 精神 病 ,或 是 由 于 个 性 ,环境 影响 
的 结果 。 | : 

这 五 种 假设 目前 尚 不 能 完全 统一 ， 各 目 依 遗 待 学 分 析 结 
困 为 论证 ,现在 分 别 叙述 。 


—. SAP 是 独立 的 疾病 单元 


此 观点 的 论证 吉 下 : 

Ci) 早 在 40 年 代 , 满 四 经 长 期 研究 表明 分 裂 症 和 非典 型 
精神 病 ( 可 理解 为 SAP) 的 址 传 方式 不 同 , 六 者 以 幅 狂 遗传 为 
主 , 后 省 则 嫌 性 与 显 性 遗传 几乎 各 有 一 半 机 会 。 

(2) 家 属 成 员 发 病 的 同型 趋势 ,也 支持 此 观点 ,因为 在 非 
典型 精神 病 家 系 中 ,多 岂非 匡 型 精神 病 , 少 见 躁 狂 抑 郁 定 ， 而 
i /D a3 SPE RR UA o Elsässer (1952) 冲 分 析 了 各 类 精神 
病 患 省 相互 婚配 后 ,其 子女 患 病 的 类 型 《如 表 4-8)。 

由 表 可 见 ， 同 类 疾病 者 婚配 ,其 了 于 女 多 见于 同一 类 疾病 ， 
无 论 是 分 裂 症 , 躁 家 症 误 非 典型 精神 病 均 如 此 ,而 不 同类 型 疾 
病 者 相互 婚配 ， 则 子女 中 辣 时 多 见 父 母 所 患 的 疾病 类 型 。 因 
志 认 为 非典 型 精神病 不 同 于 分 裂 症 和 躁 郁 症 。 

G) 精神 病 双 生 儿 研究 资料 中 从 素 发 现 分 费 症 和 非典 型 
精神 病 在 一 对 双生 几 中 出现 。 

(4) 痢 床 上 疾病 里 后 与 分 裂 症 不 一 样 ，SAP 患者 的 预 
后 较 好 ,完全 缓解 的 患者 的 比例 较 高 飞 癌 表 4-9)o 

SA Brockington 等 (1980) 比 较 SAP 和 人 分裂 症 ，、， 情 感性 
精神 病 的 未 请 率 , ASL SAP 不 同 于 这 两 类 精神 病 , De 
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Pet A Se ZAR 《 表 4-10), 
M4-10 EMAC Brockington 2, 1986) 


JA 种 ， 
ia 
1 .情感 性 精神 病 6 
2 St Bi be oF AY 23 
3. SPATTER 23 31 
+ . 精神 分 型 证 35 66 
统计 处 理 ; a? = 50.6115, P<0.0001  1#T2; P0.02 
173: P<0.001 
“和 3 Le 
2 和 4: P<0,001 


3 和 4 Po.051 


以 上 几 凡 论据 文 持 了 SAP 为 独 辽 疾病 单元 。 


二 、 属 于 精神 分 列 症 


夏 和 镇 焉 等 (1979) 对 40 例 SAP 的 家 系 进行 研究 ,发 现 5 
RRR DRA SA eM aR, 3 例 主要 是 SAP, 4 
AVAEBADRE 另 家 属 成 员 的 各 种 精神 疾病 的 分 布 
中 分 裂 症 为 最 多 ,因而 从 遗传 背景 看 , RSA SAP 更 
UT Riko 


三 、 展 于 情感 性 精神 病 


这 一 观点 论证 来 自家 系 资料 和 双生 儿 研 究 。 Clayton W 
究 39 例 SAP 患者 的 一 级 亲属 ,有 9 人 患 精神 病 。 其 中 8 人 
息 情 感性 精神 病 ， 1! 入 患 禄 性 分 裂 症 ;Mendlewicz 等 (1980) 


d {4¢ « 
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. Bo. 
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分 析 SAP ADH RE Ae OSAP 和 
TER EE TS HRHD E, ERRIRE h SAP 的 风险 均 为 
O% ;而 情感 性 精神 病 风 险 分 别 2G 34.6% . 39.4% 和 28.5%, 


十 分 近似 ; 辐 一 作者 在 1977 年 曾 分 析 各 种 精神 病 的 一 级 亲属 
”中 双 相 型 和 章 相 型 情感 性 精神 病 的 风险 (如 表 4-11), 也 表明 


SAP 亲属 风险 接近 双 相 型 的 结果 ,不 邮 于 分 谭 症 先 证 考 。 


Z i-i) 一 级 冯 忆 中 再 相 型 和 单 相 型 情感 性 精神 寅 的 风险 
CH Mendlewicz (1977) 


w 证 # 
MIE (N = 45) 
单 相 型 CN = 45) 
SAP (N = 45) 

Hiii BE CN = 45) 


AK BG) 


18.644.1 

2.445.1 
13.7+3.9 
1942.4 


单 相 型 9) | 


20,4--2.8 
27,244.68 
22.6+4.1 

7.33.3 


还 有 Winokur (1986) 研究 66 P) SAP 和 164 例 其 他 
双 相 型 的 父亲 ,母亲 ,兄弟 姐妹 中 患 情感 性 精神 病 和 分 裂 症 的 
风险 ,结果 患 情 感性 精神 病 有 的 风险 无 夫 寞 ， 而 患 分 旨 症 的 风险 
FREEON 4-2, MR 4-3)。- 

此 外 Abrams (1976) 比较 研究 躁 狂 型 SAP RIRE TE 症 
两 组 病例 ,发 现在 年 龄 .性别 .发 作 频 度 、 症 状 , 疗 将 .个 人 中 及 
RR AAS AICS; Cohen (1972) 的 双生 儿 研 究 
发 现 SAP AAR RUT RR Po LEIA BER 
SAP Fife Mes AKAM EA, RAR TA REA 
aE Ke 


,_ eRe we 
和 糙 本 观点 的 学 者 认为 SAP Tiie beri. ETS 


源 性 进 忧 。Mendlewicz【〖〈《19777 ,和 研究 包括 SAP, 430 Fe, N 
TE 


相 和 单 相 铺 感 性 精神 病 各 45 例 ,性 别 ,年 龄 均 相 匹配 ,结果 显 
示 SAP 先 证 者 的 一 级 亲属 中 情感 性 精神 病 风 险 近 似 于 到 相 
型 先 证 者 ,分 裂 症 风险 近似 于 分 型 症 先 证 者 , 说明 SAP 的 遗 
传 供 因 .上 与 分 裂 症 和 情感 性 精神 有 联系 。 Baron (1982) E 
作 也 同样 证 实 此 观点 ， 他 将 SAP 分 为 情感 型 SAP (22 例 ) 
和 分 裂 型 SAP (28 fi), 这 两 类 SAP 先 证 者 的 一 级 亲属 中 
HE SAP 的 风险 不 高 ， 分 别 为 32 多 A 14%; 患 情感 性 精 
神 病 风险 却 很 高 《28.1 哆 和 10.9 锅 }, 与 对 照 的 双 相 和 和 单 相 先 
证 者 一 级 亲属 中 风险 (30.8% 和 19.9%) BU BOWE 
的 风险 (0.0% A14.1%) HERRA (0.7% 和 0.0%) 为 
高 ,而 接近 于 对 照 的 分 裂 症 组 (7.9%), 更 有 音义 的 是 情感 型 
SAP 与 双 相 型 结果 一 致 ， 分 裂 型 SAP 与 分 裂 症 结果 相 【一 
Ho Ube RHR SAP 的 基因 钻 有 一 部 分 与 情感 性 精神 病 
所 共有 ,一 部 分 与 分 裂 症 有 共同 的 基因 ,所 以 是 一 种 异 源 性 疾 
Fio 


五 、 非 独立 性 的 疾病 单元 


认为 SAP 不 是 一 种 疾病 单元 ， 在 遗传 上 无 特异 性 。 一 
种 假设 是 患者 间 时 患 上 分 裂 症 和 情感 性 精神 病 ,所 以 SAP 的 
亲属 中 可 产生 这 两 类 疾病 。 昌 然 已 知 分 列 症 患者 对 踩 邦 症 并 
无 免疫 力 ,然而 按照 精神 动力 学 观点 看 , 这 种 "关联 ”(associ- 
ation) 是 难以 解释 的 ， 如 果 估 计 分 裂 汪 和 踩 部 症 在 普通 群体 
中 的 惠 病 率 为 1% 的 话 ， 那 么 一 个 个 体 同时 患 这 两 种 疾病 的 
机 率 约 为 1110 000， 应 当 极 为 罕见 ,与 实际 情况 不 符 。 

另 一 种 假设 认为 ,是 个 体 的 个 性 和 环境 因素 导致 SAP 的 
发 生 。Labhard HR-ASRA RM, BRA Ree 
ay LE AOE A 3 eek Gea FE Ye we aie vie LR ay Ay ah ay 
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总 识 混浊 ,大 部 分 病程 为 4 局 ,疗效 良好 。Slater(1974) ER 
党 一 些 由 器 质 性 因素 引起 的 分 懈 梓 精神病 的 遗传 研究 之 后 ， 
也 认为 SAP Witi fati (genetic loading)》 高 于 一 般 居 民 ， 
世人 恢 于 分 裂 症 , 并 认为 该 疾病 无 遗传 上 的 特异 性 ;可 在 较 强 询 
肤 环 境 因素 影响 下 发 病 ， 或 由 于 病变 干扰 :了 特殊 的 脑 功 能 系 
SRM AIA Kai (1967) 报告 一 个 4 代 家 系 共 有 9 例 患 非典 
型 精神 病 , 约 半数 有 上 撕 体 诱因 (感染 .分 痪 ), 趾 者 易 复 发 ,但 恢 
复 良 好 。Walinder (1972) 报告 了 一 个 SAP 家系， 其 父系 
中 共有 11 例 患 者 (10 女 1 A), BRR BA SEeMB A. AW 
些 上 述 各 家 斌 为 SAP 无 遗传 特异 性 。 

RER, SAP 的 疾病 属性 研究 尚 有 极 大 的 分 野 , 仍 有 
竺 进一步 的 工作 。 然 而 ,在 疾病 属性 还 未 搞 清 之 前 ,大 量 开展 
SAP 的 过 传 学 研究 是 有 极 大 的 意义 。 它 将 会 对 精神 疾病 的 临 
床 分 类 学 ， 分 殊 症 和 情感 性 精神 病 的 本 质 探 讨 起 到 深 和 还 的 影 
Hiio 


第 四 节 治疗 和 预防 


SAP 的 治疗 主要 是 药物 治疗 。 PATHE IR AS SAP 患 
者 ， 研 酸 锤 的 疗效 较为 肯定 。 各 学 者 用 双 育 对 照 靶 研究 结果 
WM Fo Small 等 《1975) AHAT 4 例 SAP, 14 PRAE 
Heth, SAP 7 100%, 4 BY xe 243%; Alexander 等 
(1979) 褒 疗 3 例 SAP, 5 例 分 裂 症 为 对 般 , 结果 SAP 疗效 也 
E 100%, 4) BY Fe 240%: Carmen 等 《19813 JO FF 5 Fi 
SAP, 11] AODREN, SAP 的 疗效 为 GO— 80%, TREX 
18—36%, MHATRE SAP HJT AA RAB 
症状 的 SAP, Small & (1975) ARR 4 AR WERE 
的 SAP, Alexander $F (1979) HRS DiRT WHS Wes, 


中 149 4 


GE LL L L M m M, 


FSA 4 PIAS aR fet He, SRR SAP 的 疗效 分 别 为 
25% #140%, WR DAR ERTA 43% A 40%, ATL PE 
拖 郁 症状 的 SAP 可 合并 应 用 三 环 类 抗 抑郁 药物 。 有 时 采用 
电 抽 搞 治 疗 比 药物 治疗 更 有 效 (Brockington 等 ，1980; 
Hordern, Avery, 1977), 

对 以 分 烈 症 症状 为 主 的 SAP, afm FAR} Re T BRA 
抗 精神 病 药 物 。 对 少数 伴 脑 屯 图 异 贡 者， 也 可 考虑 使 用 抗 阁 
Ho 

Fier SPA A RRR (Klein 等 1984; Brooks, 
1983)， 大 剂量 安定 《Beckman 和 Haas, 19580), BRE 
(Edelslein 3, 1981), tt Sie AO A SE (Victor &, 
1984), PRAMRE (Corsini 3, 1981) 等 。 

SAP 的 治疗 效果 好 坏 与 治疗 早晚 有 关 ，Gross 等 (1983) 
比较 早期 治疗 与 晚期 浴 疗 或 不 治疗 的 思考 预后 。 结 于 表明 早 
期 溢 疗 的 287 例 SAP 中 80 例 完 全 缓解 , 4 27.9%; 而 晚期 
治疗 或 不 治疗 的 213 PSAP +H, 仅 31 例 完全 缓解 ， 贞 
14.6%, | 

MY PAR SE BG es ta 2 A ee ARA 
防 原则 。 四 
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第 五 章 神 经 TE 
党 一 证 ”神经 症 的 概念 和 分 类 


神经 症 又 称 神经 定 能 定 (neurosis, psychoneurosis), 神 
经 症 的 概念 经 历 了 一 个 长 期 的 演变 过 程 。 William Cullen 
(1769) 首先 提出 神经 症 这 一 各 称 。 它 不 伴随 发 热 ,不 是 由 于 
ee SA SS, EE PT a e a G ER AR De 
和 运动 异常 ,都 称 为 印 经 症 ,其 中 包括 许多 神经 系统 疾病 和 其 
些 内 各、 精神 科 疾 病 。 

19 世纪 神经 病 学 家 们 逐渐 将 各 种 神经 系统 的 兹 I HE RR 
病 从 神经 症 中 区 分 出 来 ， 并 对 神经 症 所 包含 的 效 汪 提出 了 一 
些 新 的 名 称 ,如 焦虑 症 (anxiety neurosis); 强迫 观念 【obse- 
ssion); 神经 衰弱 《neurasthehia) Fo 

19 世纪 末 和 本 批 纪 初 ,已 初步 认识 到 神经 症 是 一 种 非 器 
质 性 精神 障碍 ,因此 对 神经 症 移 研究 和 和 探索, 逐 闭 由 精神 独 学 
家 代替 了 神经 病 学 家 的 工作 。 但 是 ,神经 症 的 概念 ,定义 和 病 
因 等 方面 ， 在 各 国 的 精神 病 学 家 之 间 的 理解 和 认识 都 很 不 一 
致 ， 因 而 诊断 标准 也 有 差异 ， 这 使 得 相互 观察 的 资料 缺 过 可 
比 性 ,对 某 些 研究 结果 的 重复 与 深 和 人 也 遇 到 困难 。 神经 症 所 
包括 的 各 种 类 型 之 间 \ 在 病因 发病 原理, 临床 表现 病程 和 巴 
后 又 不 完全 相同 ， 因 此 它 是 一 组 异 质 性 疾病 。 

为 了 给 神经 症 下 一 完整 的 定义 ,一 个 多 世纪 以 来 ,不 同学 
派对 神经 证 病因 的 看 法 有 不 同 的 侧重 点 

(1) 神经 症 是 一 Fi i BER” 是 不 良心 型 因素 所 致 的 


a ig’ a 


疾病 过 程 ( 精 神 分 析 学 派 、 现 象 学 派 .精神 生物 学 派 ,行为 学 派 
和 巴 甫 洛 夫 学 派 )。 

(2) 是 一 种 高 级 神经 活动 失调 或 大 脑 功能 京 乱 〔 巴 青 治 
夫 学 派 )。 | 

(3) 是 一 种 “功能 性 疾病 ”。 主要 基于 神经 症 种 者 的 神经 
系统 无 任何 特征 性 病理 改变 而 提出 。 

(4) 是 一 种 * 人 格 异 常 *。 认 为 神经 症 不 是 疾病 过 程 而 是 
发 生 于 有 异常 性 格 的 大 (现象 学 派 )。 

神经 证 的 病因 及 生物 学 基础 目前 尚未 充分 阐明 。 本 世纪 
30 年 代 以 来 积累 的 遗传 学 资料 表明 , 某 些 神经 症 的 发 病 与 址 
RRA RA RAR AERA RE AB eR. 

”神经 症 的 研究 还 在 继续 发 展 。 为 了 取得 国际 上 的 统一 标 
准 , 以 利 相互 交流 , 《国际 疾病 分 类 》 第 九 版 (ICD-9) 对 神经 
症 所 作 的 找 述 性 定义 如 下  “ 

神经 症 是 没有 任何 可 查 明 器 上 质 性 基础 的 精神 障 得 ， 病 人 
对 疾病 有 相当 的 自 知 力 , 接 受 现实 检验 的 能 力 没有 损害 ,这 下 
现在 病人 一 般 不 把 他 的 病 态 主观 体验 和 幻想 眼 外 在 现实 温 同 
起 来 。 行 为 可 以 受 很 大 影响 ,但 一 般 仍 为 社会 所 能 接受 、 人 格 
也 没有 和 破坏。 主要 表现 有 过 分 焦虑 、 疗 病 性 症状 、 慌 怖 证 、 强 
追 症状 和 抑郁 。 

我 国 “神经 症 临床 工作 诊断 标准 ” (中 华 神经 精神 科 杂 
naan Seex 1985 年 10 月 制订 ) 中 ， 对 神经 症 的 描述 性 定义 为， 
神经 症 指 一 组 精神 障碍 ， 为 各 种 身体 的 或 精神 的 不 适 感 , 强 
有 列 的 内 心 冲 窗 或 不 愉快 的 情感 体验 所 苦恼 。 其 病理 体验 常 持 
续 和 在 在 或 反复 出 现 ,但 缺乏 任何 可 查 明 的 器 质 性 基础 ;患者 力 
图 摆脱 ， 却 无 能 为 力 。 由 强烈 的 情感 体验 或 某 种 心理 视 制 引 
起 的 运动 或 感觉 功能 障碍 ,或 意识 状态 改变 , 即 所 谓 * 转 变性 " 
或 "分离 性 "精神 障碍 ;也 包括 在 内 s" 
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关于 神经 症 的 分 类 ,一 个 多 世纪 以 来 ,不 同 观 点 的 精神 病 
学 家 将 神经 症 分 为 各 种 类 型 。 为 了 统一 起 见 ， 国 际 效 病 分 类 


第 九 版 将 神经 症 区 分 为 10 种 类 型 ; 
300.0 BRA 300.5 HATES 
o 300.1 歌 斯 底 里 300.6 人 格 解体 综合 征 
300.2 Repth A 300.7 SEN iE 


300.3 强 追 性 障碍 300.8 其 他 祁 经 定性 莉 碍 

300.4 神经 症 性 抑郁 300.9 未 定型 

(EF; 文 内 号 码 为 原 分 类 编号 ,下 同 )“ 中 华 医学 会 精神 疾 
病 分 类 一 一 1984" 中 的 神经 症 分 类 如 下 : | 


ZL. PHBE (300) (5) 神经 衰弱 (300.5) 

C1) ARIRE (300.0) (6) 疑 病症 《300.7) 

(2) REJE (300.1) (7) 强迫 症 (300.4) 

(3) Hee (300.2) (8) 其 他 (300.8, 306,307) 


(4) 抑郁 性 神经 症 《300.4) 
”下 刷 融 和 遗传 学 研究 进行 得 较 多 的 焦虑 症 和 强迫 症 分 别 银 


AOT ”焦虑 症 与 强 迪 症 


一 、 焦 虑 症 


(anxiety neurosis) 


此 为 一 种 以 焦虑 性 情绪 为 核心 症状 的 神经 症 ， 有 时 翌 有 
隆 眼 障碍 、 撕 体 不 适 ,植物 神经 功能 紊乱 等 。 焦 虑 情结 贯穿 疾 
病 的 整个 过 程 。 | 

焦虑 是 一 种 内 心 感 到 紧张 不 安 ， 不 安全 感 的 情结 体验 。 
正常 人 也 可 有 焦 莘 情绪 出 现 ,但 多 素 出 有 园 , 如 某 事物 邑 将 出 
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现 与 坊 身 有 关 的 不 良 后 时 时 ;个 人 即将 遭遇 不 诗 5 亲 人 患 身 生 
死 未 下 ;地 震 后 的 余震 期 等 客观 环境 因素 , 均 可 导致 人 们 感到 
不 同 程度 的 焦虑 情绪 体验 。 这 种 有 原因 的 焦虑 ， 称 为 现实 性 
焦虑 。 

焦虑 症 患 者 所 感到 的 焦虑 情绪 是 一 种 原因 不 明 的 焦虑 或 
原因 很 轻 但 焦虑 很 重 的 情绪 体验 。 外 界 环 境 波 有 足以 导致 这 
种 严重 焦 碟 的 原因 ， 但 患者 却 预 感到 模糊 不 请 的 严重 结局 鲁 
H a A Be a Ee TR BR TR AS PU PE BR » FTE FS FR A FRE 
症 的 核心 症状 。 

Lewis, A(1957 ). 基于 文献 复习 和 临床 实践 ,认为 焦虑 作 
为 一 种 精神 病理 现象 具有 以 下 特点 《 引 自 许 又 新 编著 CE 
Fey, 1984): | 

Cl) kE- HARA, EM L ARR SAD 
FARR ApS, WEE AAR ee a o : 

(2) RERA ETE, We HOLE BRRRS Le 
A ie Ae ES A ato 

(3) 这 种 情绪 指 癌 未 来 ， 它 意味 着 某 种 怠 肪 或 危险 即将 
HERS ERB A | | 

(4) 实际 上 并 没有 任何 威胁 或 危险 ， 或 者 用 合理 的 标准 
来 衡量 ,诱发 焦虑 的 事 忻 与 焦虑 和 的 程 压 不 相称 。 

(D 与 情绪 体验 存在 同时 ,有 上 抠 体 不 适 的 特殊 感觉 ,如 肢 


”了 间 发 紧 , 嗓 子 发 各 发 堵 , 感 觉 呼吸 困难 ,两 腿 无 力 等 。 


(6) 伴 有 了 明显 的 身体 功能 障 得 ,如 口 干 ,出 汗 、 竖 毛 ， 震 
MM RAR OE, LES, FERNETTE 
情况 下 受 着 意志 控制 的 ,如 来 回 走动 甚至 奔跑 ， 坐 立 不 安 , 喊 
u, RRRS, 

Bee ” 迫 初步 估计 ， 西 方 国家 一 般 居民 中 患 病 率 为 
4 一 5 名 ， 国 外 糖 神 科 门诊 病人 中 6—27%. RRR REL 


s q54 > 


内 科 心 脏 专 科 门 诊 病 人 中 约 有 10 各 为 焦虑 症 。 据 我 国 1982 年 
12 个 地 区 精神 疾病 流行 病 学 调查 协作 组 的 调查 , 焦虑 症 的 城 
乡 届 民 患 病 率 是 1.48% 《神经 症 患 病 率 为 22.219)。 

临床 表现 

LARA ERAGE RE) 是 一 种 急性 惊 妨 发作， 病人 

突然 感到 紧张 . 肌 怖 , 心 嫩 加 剧 , 甚 至 感到 心 胜 要 “爆炸 " 样 ; 吃 
头 梗阻 .呼吸 不 轧 感 ,感到 胸 阅 、 透 不 过 气 ， 好 像 呼吸 “要 停止 
了 "一样, 因而 患者 有 面临 死亡 的 紧张 瓯 视 情 绪 , RE, A 
地 ,呼救 等 。 同 时 可 以 伴 有 四 上肢、 口角 发 麻 感 ,出 于 ,手持 由 
RS. KERR SEMA BRA 

2 He ene de PE RY Sp} ha AY Nit , RA a AES 
恢复 正常 ,但 常 担心 再 次 发 作 ,对 发 作 杯 有 忽 怖 感 。 在 部 分 病 
人 中 ,急性 焦虑 发 作 可 反复 出 现 。 o 

TRS OMS RRR RS RAE SIL. 

PRR RR 一 种 持续 性 焦虑 情绪 贯穿 整个 病 程 ， 
时 闻 较 长 ,可 数 月 到 数 年 ,焦虑 情绪 体验 时 轻 时 重 ， 重 时 终日 
紧张 ,敏感 , 心 琐 , 坐 卧 不 安 册 时 患者 有 很 多 网 体 不 适 和 檀 物 
神经 功能 紊乱 症状 ;如 心 树 , 易 疫 乏 , 气 急 、 胸 闽 ,、 胃 肠 道 不 适 、 
EKES EE RLS, ERTE ASRS, 

6S ib a ARE AR Le SER 
由 于 焦虑 情绪 体验 和 躯体 不 适 、 患 者 可 反复 去 医院 各 科 
就 诊 。 On | / 

诊断 和 鉴别 诊断 我 国 神经 症 临 床 工作 诊断 标准 
(1985)， 在 焦虑 症 项 下 提出 以 下 诊断 标准 。 

L SMB ERAGE RB) 

O) 症状 学 标准 : 必须 具备 以 下 2- 项 人 @ 不 明 原因 的 突 
RH RA RRA ER SER AEA RRA 
真实 感 或 大 祸 临头 感 。 @ 发 作 有 时 至 少 伴 有 下 列 症 状 中 的 
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Wis aC RR PE Id MT BI RAGE. EB 
Ke Sie SBR Sat LAU RBG» AE ER ESE GEAR, . SEN RR 
Fe fA FRE BER EB AAR ES HORE H ARMARE 
动 。 

(2) 严重 程度 标准 : 发 作 时 明显 影响 患者 的 日 常 活 动 ， 
但 意识 清晰 ;有 求助 的 要 求 或 表示 。 

(3) 病程 标准 : BSR RE, 1+ Abe 3 
次 ;每 次 发 作 一 般 不 超过 2 小 时 。 - 

(4) 应 排除 下 列 疾病 ; © WABI: mow EE 
血糖 症 . 哮 铬 细胞 瘤 ,甲状 了 腺 机 能 亢进 等 。 国 撒 药 反应 。 图 药 
mos, © HSE, © 抑郁 症 有 激动 表现 。 图 癌症 。 
DAME. (8) 过 度 换 气 综合 征 。 

2. 广汽 性 焦虑 六 

C) 症状 学 标准 ; 应 具备 下 列 两 项 症状 ;中 精神 性 焦虑 。 
至 少 有 下 列 三 点 之 一 : 经 常 感到 无 明显 原因 ,无 明确 对 象 的 、 
WERE EE RRR A RAE SRO BIE, M 
REV ath AS ee ARS, (RRM AASB 
处 于 高 度 警觉 状态 ,如 过 分 关心 周围 事物 ， 注 意 力 难以 集中 ， 
RARE, OMAR, ADATTI: SEK 
aE: , MWD RIK WHE, ESE MOR ES eS 
HREH, UU TE BL MRR. OF 
RAT. PARAS. | 

(2) 严重 程度 标准 ; AEE ELS DR eB 
求治 疗 。 | 

(3) 病程 标准 ， 焦 虑 心境 持续 至 少 1 个 月 以 上 。 研 究 病 
必 病 程 不 类 于 3 个 月 。 

(4) 应 排除 下 列 疾病 ; ORK. CHB RHE, 
OHMhS. QMS. OME, ORME ORË 


e456 + 


fro OFA, OEM, 

治疗 ”心理 府 打 与 药物 治疗 相 结合 。 | 

心理 治疗 的 内 容 是 在 细致 的 ,必要 的 检查 的 基础 上 进行 ， 
nid AF PER. WAE AHJ He, eee 
ih, 7ARR BERR ASS | 

药物 治疗 主要 使 用 抗 念 瞳 药 物 、 如 苹 二 氮 革 美的 利 服 宁 
(librium), Z€ (valium) 等 o 也 可 合用 三 环 类 抗 抑郁 药 , 如 
E SSF Cdoxepin}, BKM Camitriptyline) 等 。 

和 患者 对 以 上 各 和 神 药 物 的 适应 性 个 体 之 间 差 异 很 大 ， 需 机 
在 观 守 治疗 的 反应 和 效果 中 进行 选择 。 一 般 应 从 小 帮 量 开始 
逐步 增 大 ,特别 是 多 虑 平 , 阿 米兰 林 这 类 副作用 较 大 的 药物 。 


=. & 8 症 


(obsessive-compulsive neurosis) 


JHH re E A PA A ST A OSS ER Ae, A 
者 为 某 些 观念 , 意 澡 行为 重复 出 现 而 苦 何 ， 有 和 良好 的 向 知 力 ， 
明知 这 种 观念 和 行为 的 重复 出 现 是 不 正常 的 ,没有 必要 的 ,但 
父 不 能 各 控 或 摆脱 , 故 带 有 了 明显 的 强迫 性 。 

息 病 率 ” 据 文献 报道 ， 在 神经 症 患 者 中 , 本 症 约 占 I, 
据 我 国 12 修 地 区 流行 病 学 调查 协作 组 调查 (1986) 结 果 , 强 人 迫 
fe oh & JGR BA AY 0.309005 | 

临床 妻 现在 不 同 患者 中 可 表现 不 同 的 强迫 症状 ， 大 体 
上 可 归纳 为 强 骨 观念 ,强人 据 意 疝 和 动作 。 

1, Hie MA 

(1) AA BEM ASEM BHSSe eRe 
P E AB aR ARA G E A OCS Ba es Fd ab a Sk Ph ya 
Bo DISH? SHRM SRPMS BSS 
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煤气 芒 子 是 后 关 好 了 9? 等 等 。 患 者 反复 进行 核查 , 仍 不 放心 
伴 有 明显 的 不 安全 感 。 

` (D 强迫 性 联想 : 患者 见 到 茶 些 事物 或 词句 会 出 现 无 目 
的 ,无 意义 的 强迫 性 联想 ,如 看 到 白色 就 联想 到 “死亡 ”， 夺 到 
火焰 联想 到 “火灾 "等 。 有 的 患者 对 一 些 词句 可 出 现 不 能 控制 
的 对 立 联想 ,如 和 平一 “战争 ”; 拥 护 一 “反对 ”等 。 

"+ (3) IGS RR: 对 自然 界 的 一 些 事 物 作 一 些 无 章 
义 的 思考 ,明知 没有 必要 探究 ,但 又 不 能 自制 , 如 “一 年 为 什么 
分 12 个 月 ?”; “动物 为 什么 会 有 两 上 只 耳 汪 ?和 人 为 什么 要 长 
AY Rohe, 

《和 强迫 性 回忆 : 患者 对 过 去 的 一 些 无 关 紧 要 的 事 ， 无 
ABM RS, BCR as 往事 的 某 个 片 
段 , 书 写 过 的 某 些 词 句 等。 

2, 9% ib Ee Fo HY AE 

(1) WARA: 患者 常 被 一 种 与 当时 意愿 相反 的 意向 所 
St, 明知 这 是 违背 自己 意愿 的 ,也 不 会 付 诸 行动 ， 但 却 无 苍 
摆脱 。 如 看 见 汽 车 经 过 时 内 心 出 现 冲 向 汽车 的 念头 ; KE 
儿 时 沿 现 将 婴儿 从 高 处 抛 下 的 意向 。 

(2) 强 追 性 计数 ， 明知 毫 无 音义， 却 无 法 控制 地 要 对 电 
杆 、- 或 阶梯 、 或 窗户 等 进行 计数 。 多 发 生 在 患者 乘 车 或 步行 
时。 

(3) EYE PEE: HER BPE AA ER Le BE, 
以 达到 清洁 的 目的 ,患者 一 方面 感到 已 经 洗 干 净 了 ,但 另 一 方 
面 又 受 不 洁 观 念 的 影响 而 再 洗 , 反 复 很 多 次 ,有 时 甚至 发 展 到 
反复 沐浴 ,洗衣 被 等 。 

(4) SoBe Rafe: 一 种 强迫 性 的 固定 动作 ，、 上 反复 出 
现 。 不 做 这 些 动作 , : 患者 就 感到 不 安 ， 有 不 吉祥 ,不 安全 感 。 
例如 在 郑 书 前 先 仰 头 静坐 10 分 钟 ， 然 后 拍 胸 三 下 才 开 始 看 

‘fd l 


蔬 。 区 如 每 次 进门 必 先 器 左 呈 ,如 收 错 了 ,必须 重 来 等 等 。… 
诊断 和 鉴别 诊断 ”根据 本 病 的 特点 ， 以 下 可 作为 诊断 依 
据 。 | 

《1) 患者 对 强 追 症状 有 限 好 的 自 知 力 。 

(2) SEGRE PRS RUE T A R ALAN I He Be 
深 感 苦恼 。 

(3) 强迫 症状 的 内 容 不 苑 诞 离 青 , 不 证 化 ,症状 往往 较 单 


ri 


C4) HEER ES #5 Jo EE FE AA AR HA o 

AJA MAA FRAS: | 

Fe He AE es TL PE Ae EEK WA 38. RR 
TERR. WS, WRB Se ea SB, 

AN Ab HE ROAR HB 5) E TEA Ea eA, 但 可 根据 
BARNA AiR Ho AEA ASS 
| 治疗 

1. 心理 治疗 ”在 心理 支持 疗法 的 基础 上 ， 对 患者 可 采用 
行为 疗法 (behavior therapy), Mb tE Æ ik HE Cpositive 
conditioning), F327 (aversion therapy), FiBL È 
%: (negative practice} 及 强化 法 (reinforcement technique) 
等 。 据 报道 行为 疗法 对 强 追 症 疗 效 较 好 ， 确 有 一 些 成 功 的 病 
例 , 但 对 其 评价 尚 有 待 进一步 实 器 。 

2, 药物 治疗 沉 焦 虑 药物 ,如 利 眼 宁 、 安 定 类 药物 ; 抗 抑 
BES IA PRR 5 DL Aa AAA WAR E eT Sy] BG 
ETM, BAN ADNTRRATRERRA. BME 
TAIRE ALEN iTo 


第 三 节 WARATA 
对 神经 症 的 病 玉 学 研究 是 多 方面 的 ， AN ale Oe MB BY 
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交点 册 发 ,分 别 对 神经 症 发 病 的 心理 因素 ,社会 文化 因素 积 生 
物 久 素 作 了 大 重 探索 ,积累 了 一 定 的 资料 ,但 为 彻底 阐明 神经 
证 病因 及 发 病 机 理 ， 尚 有 很 大 的 距离 。 神 经 症 是 一 组 异 质 性 
疾病 ;各 种 因素 在 各 种 神经 症 及 不 同 个 体 中 ， 所 起 作用 不 同 ， 
和 祖 难 一 概 而 论 。 记 今 汶 止 ， 神 经 症 中 各 种 疾病 的 诊断 依据 还 
停留 在 现象 学 上 ,没有 确切 的 生物 学 指标 。 诊 断 的 不 统一 , 影 
响 研 究 结果 的 客观 性 和 可 比 性 。 神 经 症 的 疾病 分 类 还 有 待 改 
展 和 溢 清 。 目 前 多 数 人 认为 基因 环境 ,人格 类 型 均 可 在 不 局 
阶 眉 、 不 同 程度 地 影响 神经 症 的 发 病 , 而 患者 不 良 人 格 的 形成 
和 和 发展. 既 受 基因 的 影响 ， 也 受 环境 的 制约 。 不 间 的 神经 症 、 
其 遗传 背景 是 有 差异 的 。 以 下 着 重 讨论 一 下 神经 症 的 遗传 研 
究 。 


一 、 神 经 症 的 遗传 现象 


Brown (1942) 对 神经 症 先 证 者 和 对 照 组 (普通 居民 ) 的 
父母 、 同 胞 的 神经 症 发 病情 况 进行 调查 ,其 结论 如 下 : 

焦虑 性 人 格 不 仅 在 神经 症 患者 的 亲属 中 多 见 ， 市 且 在 对 
照 组 启 民 中 也 不 少见 。 但 是 ， 严 重 焦虑 状态 多 见于 焦虑 性 神 
经 症 患 者 的 亲属 中 , MIERRS LT here Chysteria) 患者 的 
亲属 中 ， 强 迫 性 神经 症 最 常 发 生 在 强迫 性 神经 症 患 者 的 亲属 
中 。 

华西 医科 大 学 精神 科 (1965) 对 门诊 1 344 例 神经 症 患 者 
进行 调查 ,发 现 有 神经 症 的 家 族 史 者 126 例 , 占 9.4% 5 
人 人 对照 组 中 有 神经 症 家 族 史 者 仅 鼎 3.8%。 

Gedda 等 (1968) 对 160 对 双生 子 神经 症 间 病 一 致 率 的 研 
究 发 现 ; 60 HARRE (MZ) 中 有 56 对 一 致 ,100 AARON 
EOZ PS 30 对 一 致 。 结 论 是 M2z 的 神经 症 同 病 一 致 率 显 

TET» 


Bint Dz, 

Schepank (1973) 综合 过 去 40 年 的 13 篇 双人 生子 神经 定 
同 病 一 致 率 的 研究 资料 , 共 184 MZ, BK 59.24%, 163 
对 DZ. PP 28:22%, | 

Lader (1975) 对 双生 子 的 研究 提示 其 些 与 神经 症 有 关 
的 人 格 素质 的 遗传 现象 : 出 生 后 第 一 年 中 双生 子 对 限 生 人 的 
WIR, MZ 较 Dz 更 为 一 致 。 成 年 双生 子 在 神经 质 方面 ， 
MZ DZ 更 为 一 至 其 至 单 妥 双生 子 已 分 开 哺 养 者 亦 然 。 在 
皮肤 电 传 导 、 脑 电 图 .及 捕 .呼吸 等 生理 反应 方面 , MZ 的 一 至 
性 亦 大 于 DZ, 

Shields (1954) 邓 学 齿 双 生子 进行 神经 证 症状 研究 ， 研 
究 对 象 为 6 对 同性 别 双 生子 :其 中 3 对 MZ 和 26 对 DZ, 
27 对 为 男性 ，35 对 为 女性 。 RELAIS PH 12-15 
FAE Ae ABATE ER, Biome A tie. Oe fal 
MR. OH. MS. AERAR MZ 和 DZ 
双生 子 在 是 否 存 在 神经 症 症 状 上 的 差异 很 小 ， 但 两 者 在 症状 
AA RBH be RRR, MZ 和 DZ 有 显著 的 一 致 性 。 
MZ 和 Dz 在 神经 症 症状 的 存在 上 差异 很 小 .说 明证 状 的 出 现 
号 还 境 压 力 有 了 朋 显 关系 . 冢 庭 环境 不 良 时 容易 出 现 症 状 。 MZ 
各 DZ 在 症状 类 型 和 人 格 类 型 上 有 显著 的 差异 ,MZ 有 显著 的 
一 臻 性 遍 明 症状 一 到 出现， 其 性 质 禁 很 大 程度 上 取决 于 进 传 
AR. | 
综 上 所 述 , 多 数学 者 认为 神经 症 的 病因 由 和 遗传、 环境、 人 
格 三 方面 起 作用 。 人 格 的 形成 距 有 得 传 因素 也 有 环境 因素 的 
影响 。 壕 传 背 景明 显 的 小 体 , 环 境 压 力 很 小 也 可 发 病 , 遗 传 背 
ABR AY A ESA EE F(R ARLE A AB 

进一步 研究 发 现 ， 并 不 是 所 有 神经 症 同 遗传 的 关系 都 很 
密切 ;其 中 焦虑 症 和 强迫 症 与 址 传 有 明显 关系 ;而 玩 症 、 抽 部 
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往 神经 定 则 争论 较 多 。 对 沅 症 的 分 类 和 诊断 分 层 较 大 ,因而 六 
响 研究 结论 的 可 人 靠 性 ， 而 抑 都 性 神经 症 很 难 同 反 应 性 抑 邦 分 
强 , 很 多 报告 证 实 反应 性 抑郁 症 没 有 特殊 的 遗传 因素 。 


二 、 焦 虑 症 的 遗传 研究 _ 


很 多 证 据说 明 焦 虚 症 先 证 者 的 家 属 ( 父 母 及 同胞 ) 成 员 ， 
患 病 率 可 达 15 久 左右 《Brown，1942， Lader, 1975 38), 
rie Be) 7} 83 Be Be Be eg 率 汶 2—4.7% (Marks, 1983; Kaplan, 
1980; Gray, 1978 32), 

Maudsley H HIE 34 62 Xf MZ 84 Hf DZ RGR aa E 
现 焦虑 状态 和 焦 盯 人 格 障碍 在 MZ 双生 子 之 间 显 未 本 质 上 十 
分 相似 ,在 DZ 双生 子 之 间 一 致 率 不 高 ，MZ 的 一 致 率 明显 高 
于 DZ 双生 子 。 但 在 其 他 神经 症 ， 主 要 是 反应 性 换 郁 症 时 ， 
MZ 和 DZ 的 症状 一 致 性 都 很 低 。 故 其 研究 结论 是 ,焦虑 症状 
与 址 待 因 素 的 关系 比 其 他 神经 症 症 状 更 密切 。 

Cohen BOSD TUE RERS a aR Pe ie 
性 神经 症 的 患 病 率 高 达 55%, 

.Slater At} shields (1969) 对 一 组 双生 子 的 研究 发 现 20 
对 MZ 双生 子 中 有 13 对 (65%), AT ABA Sl Ge Se Ay Ree 症 
状 , 而 在 40 对 DZ 双生 子 中 一 致 发 病 的 具有 5 HOIA), 

家 系 法 研究 和 冯 生 子 研究 均 很 难 排 除 环境 因素 的 影响， 
如 坟 采 用 寄养 子 法 作对 比 ， 则 更 能 港 清 一 些 问 题 。 

近年 来 对 焦虑 症 的 生物 学 研究 较 多 ， 如 荃 二 毛 草 受 休 理 
论 (Freedman, 1981; Hoehn-Saric, 1982); iTo Mel Re 
ite (Gray, 1982); Æ EE Be eR MA SLB rk OB Sb E 
常 增高 (Pirts 4, 1967) 等 均 是 很 有 意义 的 。 如 果 这 些 研 究 
网 过 和 传 学 研究 方法 : CRORE, MAE FRR, WHT E) HAS, 


*~ id a 


HSE He BES RHA 


E. MERMER 


早期 的 家 条 研究 ， 噶 迫 尝 的 汉 灯 及 同 吃 具 有 强 迪 人 格 者 
约 占 有 14 一 37%。 Brown 《1942》 发 现 强 迫 症 先 证 者 的 父 
母 ， 同胞 中 有 强 追 症 者 为 7 免 。Riidin (1953) ASA 
究 ， 发 现 强 人 迫 症 先 证 者 的 父母 具有 强迫 症 者 为 5 多 。 同 胞 为 
2 免 ， 具 有 强迫 人 格 者 先 证 者 的 父母 为 5%， 同 胞 为 3 多 。 上 
海 精神 卫生 中 心 董 力 力 、 丁 子 文 (1986) 在 对 170 例 强 迫 症 的 
随访 研究 中 发 现 46 例 (27.1%) 的 家 属 成 员 中 有 精神 病史 者 
70 人 ,其 中 一 级 亲属 42 人 (60 免 ), 和 包括 精神 分 裂 症 11 p A 
神功 稚 症 11 LAPEER 6 Ph GRAE S 例 、 其 他 神经 症 4 
例 、 反 应 性 精神 障碍 3 例 , 脑 器 质 性 精神 障碍 2 例 。 二 级 亲属 
28 A GOA) 其 由 精神 分 裂 症 9 例 , 精 神 幼 稚 症 9 例 、 人 格 障 
得 2 和 例 \、 强 追 症 1 例 \ 反 应 性 精神 障碍 1 例 , 脑 器 质 竹 1 s 
ABIE 5 例 。 

REAA OWA SRB es SY 0015—12, PRE 
12 个 地 区 神经 症 流 行 学 调查 (1986) 强 追 症 患 病 率 为 0.03 儿 ， 
城 和 多 无 明显 差异 。 四 川 医学 院 精 神 科 对 全 院 3 448 名 大 学 生 
MeTT WE (1960), ADSM ES 8, BABA 
0.23%, HIGHS Ee Rr Bie Bp 
Alia iA a EN RREGIAL 

Mark (196) RIEU AE ARRAS HR IRAE 率 
HMRS BOCAS: 大 约 40% BY MZ Aq 30 SEY 
DZ 双生 子 一 致 出 现 某 种 强迫 症状 。S$hields 发 现 经 过 系统 观 
察 和 的 6 对 MZ 双生 子 中 有 3 RAR, HT 
AD RHEE RES 
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fey AE REM Aid CABO) mA Sagal 
KIR, EAHA, Rinieris (1978) WM ARAB 
38 Bil, FEAR RAS ER A EKA Bd Be, MABE PE 
ST RR. IFF EA PRE Re R IE LA C 4 fo HE sf BS, Se eS 
迫 症 有 较 高 的 A 型 发 生 率 (P < 0.001) 和 较 低 的 O 型 发 生 率 
(P 之 0.01)。 从 而 推测 强迫 症 有 遗传 基础 。 但 是 Rinieris 
(1980) 再 次 就 502 名 健康 人 的 神经 症 趋 向 和 人 格外 颂 趋 向 与 
血型 的 关系 进行 验证 ， 结 果 发 现 血型 同 神经 症 没 有 确切 的 疯 
联 。 
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Sy JL 


JL SASHES (mental disorder in childhood) 是 指 
发 生 在 儿童 期 的 精神 疾患 ， 儿 童 期 精神 疾 轧 可 由 多 种 原因 
Eo 最 带 见 的 疾患 是 发 育 障 碍 、 情 绪 行为 障 三 和 儿童 期 特有 
Ruse Sth AIS AE BRB BLADE. JL BaD 
裂 症 、 多 动 综合 征 等 。 精 神 发 育 迟 缓 以 智力 障碍 为 主要 临床 
表现 ,病程 持续 终生 ,虽然 患 病 率 较 高 ,但 近 些 年 来 倾向 于 将 
它 从 儿童 精神 病 中 划分 出 来 ,作为 男 一 个 疾病 分 类 单元 ;而 不 
在 儿 童 精 神 障碍 范 阐 之 内 讨论 。 精 神 分 裂 症 主要 在 青 壮 年 发 
病 ， 但 在 儿童 期 并 不 罕见 , 且 一 般 病 情 较 重 , 治 疗效 果 不 甚 理 
a., ELEBI RAPHA IRA ANE. JLA AE R] 
BA FILE BAA BAe. SHARC 
率 较 高 ,通常 把 它 看 成 儿童 时 期 特有 的 综合 征 。 以 上 三 种 疾 
ARS RAT AAA, SRM. SANA 
患 儿 的 家 庭 环 境 、 里 期 教养 . 脑 的 结构 和 功能 变化 以 及 踪 传 等 
AMTAA. RFU ER AERAR Z, EN 
究 中 使 用 多 种 方法 ， 主 要 有 家 系 法 、 双 生 玫 法 和 染色 体 分 析 
He. Aw BAMA SILAGE. ILD REN 
Se Cy EA eA Tt Eo 


(intanttle autism) 


vol JL OU ETE JL SS. AEM 


+ 165 二 


= Ẹh Leo Ranner (1943) 描述 ,其 后 对 再 儿 狐 独 症 的 研究 已 
经 有 了 长 足 的 进步 。 1978 年 4 国际 疾病 分 类》 第 九 版 (ICD-9) 
把 它 归于 童年 特有 的 精神 病 , 1980 年 美国 精神 疾病 诊断 和 统 
计 手 册 第 三 版 把 它 归 于 金 面 精神 发 言 障 得 一 类 (pervasive 
developmental disorder of childhood), 噶 儿 孤独 症 的 患 病 
率 现 述 不 清楚 ,但 依据 非洲 ,澳大利亚 、 美 国 、 英 国 、 闪 典 和 
丹麦 的 研究 资料 ，Lottor (1966), Wing 等 (1976》 报 告 为 
2—4/FILE. BRASH LAPTAE KAN 3 一 4:1。 据 
Brask (1967) 和 Gillberg (1982) 报告 , 若 将 精神 发 育 迟 组 
中 并 有 贞 此 弧 独 症 的 病例 计算 在 具 ， 患 病 率 大约 为 34。 这 
样 看 来 本 症 在 儿童 中 并 不 是 少见 的 疾病 。 

BRB 本 症 通 党 在 0 个 月 以 前 发 病 并 可 见于 整个 
儿童 期 。 在 儿童 期 才 发 病 的 称 为 儿童 弧 独 症 Cchild autism), 
本 症 的 临床 症状 突出 表现 为 社会 交往 障 旬 和 早期 语言 发 
育 联 得 。 缺 之 与 他 人 的 交往 能 力 是 儿童 孤独 症 发 生 最 早 的 和 
最 具 特 征 的 症状 , 患 儿 衷 现 为 * 御 零 零 "“ 孤 单 ” 的 样子 ,他 们 不 
去 寻找 接触 ,尤其 不 会 产生 感情 上 的 联系 ,如 在 婴儿 时 期 不 像 
ih JLB AREAS, FIERA, AR RRA 
生 人 和 跟 他 们 的 父母 一 样 ， 当 他 们 感到 不 愉 缺 或 受伤 害 时 ， 
不 会 守 找 母亲 的 安抚 ， 缺 乏 与 周围 联系， 即便 走 到 大 街 上 也 
不 怕 与 父亲 离散 而 “ 独 来 独 往 ”"。 他 们 对 人 缺乏 建立 情感 和 行 
为 上 的 联系 ， 相 反 ， 对 某 些 无 生命 的 东西 则 和 表现 出 特殊 的 依 
fk. Lord (1984》 的 研究 指出 ， 患 儿 严 重 的 社交 性 障碍 在 5 
SATA. 5 内 以 后 这 种 损害 不 显 善 ,但 社交 困难 依然 
存在 ,他 指出 最 明显 的 有 以 下 儿 点 : @ 与 其 他 儿童 接触 时 缺 
之 相互 交往 的 反应 。 鸟 缺 过 和 同伴 的 合作 放 戏 。 图 不 正 弟 的 
亲 呆 着 的 情况 。 图 不 会 和 同伴 建立 个 人 的 友谊 。 OREM 
HAMRSE SAMBA. - 
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PE BULBS BB ROL RABE S HRR 
得 。 它 不 是 通常 所 指 的 单纯 的 语言 发 育 延 迟 或 缺乏 语 次 ; i 
是 缺 季 非 语言 , 即 所 谓 手 势 性 语言 的 交往 能 力 , 例 如 与 母亲 的 
语调 ,面部 表情 ， 眼 神 的 接触 和 身体 姿势 的 配合 ,而 这 择 特 征 
在 语言 、 人 际 交 往 上 起 重要 的 作用 。 在 语言 发 育 由 这 种 非 言 
语 性 交往 最 先 发 生 ， 有 研究 指出 婴儿 和 母亲 之 间 的 “会 话 在 
由 生 后 两 个 月 便 已 开始 。Crutter (1965) 和 Ricks (1975) 的 
研究 表明 ， 患 儿 很 少 学 会 做 “再 见 ” 或 其 他 横 仿 游戏 如 “ 茂 
狂 猫 *， 也 较 其 他 儿童 更 少 跟随 父母 或 模仿 父母 的 家 务 活动 。 
Cantwell (1985) 的 一 项 研究 表明 孤独 症 儿 童 的 语言 障碍 表 
更 为 语言 韵律 ， 语 调和 特殊 可 异 的 语言 。 大 多 数 囊 儿 不 会 用 
语言 进行 社交 活动 ， LIE WR ALOT AIEEE, 
ATS ORE BERT AA. BS RR SIR At 
禄 的 交谈 ,这 祝 认 为 是 孤独 症 儿 童 的 特征 ,正常 儿童 都 采取 与 
大 对 视 , 作 为 吸引 注意 ,办 别 表情 和 与 人 谈话 时 运用 的 高 级 方 
式 。 曙 外 ， 患 儿 语 首 运用 障碍 还 常常 表现 在 代词 使 用 的 混乱 
和 颤 倒 ， 患 儿 常 常 到 四 江 岁 时 还 不 会 正确 运 用 “你 ”、" 我 ， 
“他 ”2 同时 还 有 不 适当 的 模仿 语言 或 重复 刻板 言语 ， 在 语言 
的 能 力 上 患 儿 可 以 说 出 完整 的 句子 ,其 至 可 以 合 一 段 短文 ,但 
他 们 不 懂得 何 时 何 地 运用 已 获得 的 语言 ， 在 谈话 时 可 能 突然 
说 出 别人 曾经 说 过 的 一 句 话 或 忠 儿 某 天 见 到 的 一 件 事 ， OR 
HIERA ERAT MCAS BES A UE IL 
童 语言 运用 功能 障 得 的 典型 表现 。 

有 的 研究 还 指出 刻 儿 也 独 症 儿 童 的 行为 缺乏 正常 儿童 轩 
有 的 好 青 和 企图 获得 知识 的 学 习 能 力 ， 他 们 的 行为 具有 刻板 
性 , 非 功 能 性 ,游戏 类 型 是 僵 辜 ,、 刻 扳 的 ,内 容 范围 狭小 ,单一 ， 
AT ORB. WHAM, BASHA RA 
MRT REAR RRR AS 基数 学 ,时 


elje 


刻 圾 、 路 线 图 等 。 患 玫 行 为 的 章 扳 有 时 还 表现 在 日 常生 活 其 


至 生理 机 能 反应 方面 。 YUA- ZELER REP NR 


物 ， 男 一 名 喇 儿 每 天 初 到 固定 的 时 间 和 地 后 才 大 便 。 玖 独 症 


儿 伟 还 带 第 出 现 刘 扳 重 复 有 的 运动 ， 尤 其 是 用 手指 在 上 服 和 面部 


搓 , 失 , 弹 的 特殊 动作 ， 身 体 的 过 度 活动 或 启 已 旋转 或 旋转 其 
他 东西 也 是 患 儿 喜 歼 的 "游戏 ”*。 KABA RAM ELA 
还 党 有 自 份 行为 ,有 的 囊 儿 喜欢 以 奇特 的 方式 与 物体 授 触 ,无 
论 能 吃 的 或 不 能 吃 的 都 用 鼻子 闻 入 或 用 手 摸 一 摸 或 磁 一 É, 
但 是 这 些 东 西 并 不 一 定 是 他 打算 要 上 屹 的 或 要 登 的 。 

EF Ae BLESS NHM, Kanner 最 初 认为 是 正常 
的 ,后 来 的 研究 表明 四 分 之 三 有 千 力 落后 ,而 孤独 症 的 预后 与 
”党 力 水 平 有 密切 的 关系 。 Lotter (1978) 经 长 期 追 昱 观察 发 
现 ,到 成 年 时 ,大约 三 分 之 二 的 孤独 症 患 者 仍 有 严重 残疾 而 不 
RE RSI, 大约 5 一 17 多 在 工作 , 有 社交 生活 并 在 社区 中 自 左 。 
若 患 儿 知 力 操作 商 小 于 50 或 60, 该 患者 可 能 终生 残疾 , 若 大 
于 50 或 友 并且 语言 损害 只 在 小 于 3 岁 时 发 生 ,， 该 患者 可 能 
有 较 好 的 社会 适应 性 , 但 不 大 可 能 痊愈 。 

孤独 症 的 病因 还 不 清楚 。 两 往 认 为 环境 因素 和 家 庭 心理 
ARRAS BLADES A, 但 Cantwell (1978) 和 
Koefel 等 (1983) (AMAR MIRA SILA RS 
属 中 产 踢 层 ，Wing (1980) Al Gillerg (1982) 的 研究 世 未 
能 说 明 不 同 社会 阶层 出 存在 差异 ， 指 出 既往 认为 在 高 社会 崇 
层 的 家 庭 患 病 率 高 是 由 于 他 们 比较 容易 就 诊 的 缘故 。 

PTE Oe ILRI RAMS eee RAR ES, 
有 研究 表明 39—40% 不 同类 型 的 孤独 症 有 脑 器 质 性 改变 。 
Campbell 等 (1982) 报 告 45 名 视 独 证 儿童 ,尽管 从 临床 上 排 踪 
神经 性 障碍 ,但 其 中 11 名 有 明显 的 脑室 扩大 的 放射 学 证 据 。 
网 时 育 不 少 拟 狸 症 此 童 合 并 首 病 发 作 亦 提出 可 能 有 神经 损 
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To 神 爸 生化 研究 发 现 大 的 1/3 VRE ILA -pe i 
水 平 升 高 ; 但 也 发 现 1/3 BEA ARR LBS 5 次 色 胺 水 平 
也 有 升 高 。 因此 5-A ERTAK BES GUM Ge ac FR FE Ae 


说 6-1 ORT Pr SE ae fo ae ENG ER 


fF ty Fe 对 昭 a 现 
Taft 和 p | 精神 ”|89 SRI [eas em 
Goldiark TAE (34 SE IL [Pee eee ee 
Whi S 
ittam 7 
， 精神 病 66 [ale 
Simon 43 A 
Meier LE | OSBE) [eee ee 
T 
HAREGO 
: Mura 74 M8 aoe 74 名 同胞 |] 症 上 数量 和 程 寥 上 
H E fr] ELH ab 
ri | 二名 精神 分 |， CNS 
cstv so (REGS ae Chas ae Oe A 
fz) fs) (46% i 301595) 
LÆ 
Bi = 
7 ew ONS 
Knoblock ,| soos | so 1 ppi pelt 全 anme E T 
。 1975F . 5 
Pasamanick ZEA IT EE Be 
ey | aN ERRA IRERE 3 A 
Folstein | 21 对 re 
| Rattet 1978 | gee 于 ?和 DZ| ”无 a ui 17 
对 申 42 SAE 
z4 2 A fh 2p Uae BEE AL 
Gieeh] * | 1984 25 Ae ne BATE RES HER 
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Bea ISTH, A A De eR HS GP I oh PD, RARER 19. 
83% , BIE A FA GD PS LA SC BRE F 
Or 1% ACS, fi AG Be Met RS, R Ss te BB A oh ee 
儿童 与 正常 儿童 比较 有 成 熟 的 偏 移 问 题 ， 但 近期 的 这 些 研究 
样本 小 ， 并 县 有 的 缺乏 对 照 。 器 质 性 神经 生物 学 有 害 因素 的 
研究 还 发 现 产 前 、 产 期 和 产后 给 患 儿 中 枢 神 经 系统 带 来 影响 ， 
这 种 影响 决定 于 有 害 困 素 作用 的 时 间 , 以 及 影响 的 严重 程度 。 
从 附 表 可 以 看 到 众多 作者 都 发 现 孤 独 症 儿童 较 正常 和 精神 分 
ee LEA BEBOP HAH E. THULE 6-1。 

遗传 学 有 有关 孤 独 症 痢 因 研究 中 的 遗传 学 三 究 较 为 活 
ERa | 

1. 家 族 研究 AEREA ERG, 但 尚 无 
父母 冬 直 传递 的 发 现 。 同 胞 的 患 病 率 高 于 正常 人 群 3 一 4 倍 。 
Rutter (1968), Hanson 和 Gottesman (1982) 研究 发 现 同 
臣 患 病员 险 率 接近 2 多 ,而 儿童 人 口中 孤独 症 串 病 率 为 2 一 4/ 
力 , 因 此 ,同胞 患 病 率 高 于 一 般 人 人 群 50 一 100 倍 。 研 究 还 发 现 
374 名 孤独 症 先 证 者 的 同胞 中 10 名 (1.7%) 为 精神 病 患 者 。 
August SF (1981) 发 现 41 名 孤独 六 儿童 的 71 名 同胞 中 有 2 
AMEN 9 名 其 他 形式 的 认识 功能 不 良 患 者 (包括 语言 延 
迟 、` 学 习 无 能 , 低 智商 ), 问 胞 患 病 率 明显 高 于 一 般 人 群 。 

2. 双生 子 研究 ”有 许多 单个 的 孤独 症 的 双生 子 研 究 报 
告 ， 丙 进行 系统 研究 的 是 Folstein 和 Ruttar (1976)， 对 象 
是 11 对 单 卵 双生 子 , 其 中 4 对 (36 多 ?7 同 患 本 症 , 而 10 PRR 
双生 子 中 无 1 例 发 病 。 见 表 6-2, 

”Folstein 和 Rutter 研究 的 例 数 不 多 ， 统计 学 处 理 也 仅仅 
是 边缘 界限 ， 但 这 一 研究 支 特 孤 独 症 是 多 基因 分 布 的 疾病 , 运 
用 立信 模式 的 公式 算出 MZ 的 患 病 相 关系 数 为 0.88， 假若 结 
全 家族、 同胞 的 相关 率 \ 丽 独 症 的 遗传 率 大 于 80%, Se RHE 
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B62 KRERETAA- RENAR . 
CA Comprihensive Textbook p.1675, 1985) 


F 者 


Bakwin 《1954 

Kamp (1964) 

Mecouaid (1975) 

Polstein Ructar (1977—1978) 


Campbell 等 { 1980) 


传 因素 在 孤独 症 的 发 病 上 起 明显 的 作用 ,但 Hanson 和 Go- 
ttesman 《1976，1982) MS MZ Al DZ HEBRE 
AMAR ATR, DORR MZ 在 子 官 内 环境 里 MZ EA 
的 特点 。 

3. REAR SRAM A 

Cl) EYRE YTS es eR. 
RE, BS pes (1978) 22 例 男性 孤独 症 , 其 中 
有 9 例 (41 免 ) 的 YY 染色体 异常 地 长 ，Y/F 指数 在 1.00 以 上 ， 
好 长 了 染色 体 。 有 时 在 健康 人 中 也 有 长 Y， AAR EI 
长 了 组 的 父兄 亦 为 长 Y， 这 些 亲 略 均 健康 ， 仅 1 鲍 父 亲 有 强 
追 性 格 ， 所 羽 认 为 长 YY 直接 与 孤独 症 有 关 为 时 过 早 ， 但 从 孤 
独 症 有 出 现 长 Y 桨 色 全 的 颊 率 较 高 来 看 ， 长 型 儿童 可 能 有 
容易 发 病 的 过 传 素 质 。 在 此 基础 二 加 上 某 些 后 天 不 利 因素 而 
发 病 。 | | | 
(2) BERR ASRRNKA: 1970 Siva Sankar 
SE JLB AAS A SSeS, 10 
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年 司 Turner SHRP OME BE, BS. Brown, Lé: 
jeune (1982), Gillbrg, Livitas 41983), Wehlstroém (1984) 
AAR idr X RATE STEN Re ASH RK Be 
的 硝 究 垢 下 和 表 。 | 
H6-3 eet 区 染色 全 与 罗 独 定 关 系 
作 ”着 观察 数 | HEX 例 数 病 种 
“Blomquist | (1985) | 83( 男 》 | 13 ae 


19( dr) ù E Fate 
Watson 等 | (1984) | 75(Ẹ) | 。 me 


Blomquist | (1983) (E) ， Pi vi ne CE ES 
MR} 
Blomquist | (1982) (5) 伴 发 严重 MRY 


1) hiphz BRB MR, 


THRE Blomquist W IMIR S WHE KX RRA RNS 
FERRAT. RAR BIB BAPE BLIGE X 
色 体 的 阳性 率 高 于 伴 发 者 ， 和 如 认为 孤独 症 与 脆性 位 点 的 关系 
较 精神 发 育 迟 组 的 关系 更 为 密切 。 

Simola (1984) 研究 41 名 轻 度 和 重度 精神 发 育 壕 有 的 
Gee 和 染色 体 阳 人 性 患者 ,其 中 5 (12.2 % E Hl Sz Benezech 
(1985) 观察 28 名 胸 性 和 染色 体 的 男性 ,其 中 只 有 有 IS ARE 
为 孤独 症 , 因 此 认 鸭 脆 柱 牙 染 色 体 并 不 是 引起 弧 独 症 的 原因 。 
Brondum-Nielso (1983) Jörgensen 等 (19847) 提 出 胸 性 式 桨 
色 体 对 儿童 语言 发 育 障 得 产生 影响 ,并 且 可 能 与 产 前 ,产程 中 
的 损 覆 .出 生 后 早期 病毒 感染 等 因素 相互 作用 而 引起 履 狸 证 ， 
这 与 Folstein 和 Rutter (1977, 1983) 的 研究 是 一 残 的。 
总 之 , 脆 入 综合 症 在 狐 独 症 是 一 常见 的 生物 学 指标 , 瑞典 学 者 
的 研 党 提出 在 男性 孤独 症 中 脑 和 发 生 率 为 15—202, 联系 到 
Levitas 等 (1983) 报 告 许多 网 式 病人 显示 基 些 孤独 这 特点 * 据 
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TRE Xe A ESE RR, (A 
X Bue (AE EAE AE. Brondum-Nielso .等 
WX SULA RSPEI, Rutter AMBER A 
本 病态 是 先天 竹 言 语 缺陷 ， 并 认为 它 先 于 社会 交往 性 障碍 。 
区 上 论点 ， 似 平反 映 出 它们 之 间 存 在 一 定 的 内 在 联系 。 
”近郊 年 来 国内 对 了 驹 性 和 染色 体 与 精神 发 育 迟 组 的 研究 甚 
WER ARZUN Bot 70 AIK LBA t E 
位 点 检查 , 发 现 38 pj (50.4%) WREE, (HARARE 
Wo PEC WE—THXRK, BRS SBA 3 
名 明显 智力 迟钝 。 许 眉 珍 、 肖 广 惠 等 亦 报告 脑 和 综合 征 单个 
病例 , 坞 未 涉及 婴儿 板 独 症 的 病案 。 本 章 作 者 对 63 BRE JL 
童 进行 跪 性 位 点 检查 ， 仅 发 现 5 名 患 儿 在 常 桨 色 体 上 具 腹 位 
点 ， 而 对 另 4 名 孤独 症 并 有 轻 度 精 神 发 育 迟 缓 者 的 腹 位 点 恰 
查 亦 无 一 和 例 明 性 发 现 。 有 的 研究 认为 脆 四 在 缴 独 症 的 频 度 不 
高 ,如 Wright 等 在 研究 40 各 孤独 症 儿童 后 仅 发 现 1 AX 
阳 姓 者 ,而 大 约 半 数 患 儿 具 常 染色 体 跑 位 点 ,因此 也 认为 脆 XX 
ZED ie B JL Se RA ofl Chuolhly A.E.《1983) 的 
研究 指出 年 龄 ,智力 与 脆 义 表达 频率 有 关系 ,年 龄 越 小 ， 智 力 
Rik.MX BARS. Bh, SARS S REN RAY 
ERARAS, PERT MS HA SME 
5 HSER PEA AYE o 
治疗 ”婴儿 孤独 症 的 药物 治疗 效果 尚 无 定论 。 MPAA 
的 是 减轻 行为 障碍 ， 改 善 发 育 延 迟 。 使 用 的 药物 有 抗 精神 病 
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eh A -BEB LTlle 

精神 药物 中 ， 有 激活 作用 的 药物 效果 优 于 镇 前 作用 强 的 
i'n, MST = A, TRA RRR, AH 
VE MES Mao MUTE. FR, a Tyas 
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MSR. SRAM eee, BORE RA 
畏 抗 5- 羟色胺 作用 的 Fenfluramine, FAA ee Rea th GE 
的 行为 并 提高 智商 水 平 。 

有 计划 有 步 又 的 学 习 训练 和 行为 矫正 治疗 ， 对 大 多数 孤 
独 症 儿童 有 治疗 效果 。 首先 制订 全 日 的 生活 日 程 和 训练 按 
排 ， 包 括 语 言 发 展 技能 和 行为 矫正 。 最 好 由 一 位 训练 者 和 一 
位 患 几 “一 对 一 ”的 交往 游戏 开始 做 起 ， 还 可 以 把 这 种 训练 方 
法 教 给 父母 以 便 长 期 训练 ,改变 患 儿 原来 的 行为 方式 ,并 发 展 
其 语言 和 交往 能 力 。 


二 、 儿 得 精神 分 异 症 
{childhood schizophrenia) 


儿童 精神 分 裂 症 是 指 精神 分 改定 发 生 在 儿童 时 期 而 言 。 
本 病 弟 与 虹 儿 孤独 症 混 洋 ， 并 且 有 的 国家 如 法 国 对 儿童 不 作 
精神 分 裂 症 的 诊断 。 为 此 ， 要 得 到 流行 病 学 的 可 靠 资料 是 很 
困难 的 。 我 国 柳 介 丘 (1980) 指 出 ， 在 上 海 徐汇 区 调查 儿童 精 
神 分 裂 症 的 患 病 率 沟 0.05%rv。 孙 吉庆 (1982) 报道 在 武汉 市 
177 057 名 儿 任 的 调查 中 巾 病 率 为 0.089。Lotter (1966) 粗 
me (it BAK 沟 3 一 4Wo，Kosrnoeckaxn 《1980 报道 患 
iE 0.05--0.52%, RREA 0.01—0.21%, 苏联 有 一 项 
成 人 精神 分 裂 症 的 调查 , 患 病 率 汐 5.1 名 ,并 根据 J]aopeprog 
对 这 些 患 者 病史 所 作 的 回顾 性 研究 ，42.5 名 的 患者 起 病 于 儿 
童 和 少年 期 。 Koanoscxag 对 茵 联 三 个 城区 和 和 两 个 农村 0 一 
14 岁 的 15000 名 儿童 精神 疾病 流行 学 调查 报道 患 病 率 为 
1.66%, 其 中 学 龄 儿 占 85%, SAH 15%, BRAT7%, $ 
BiG 23 免 。 与 此 同时 ,农村 、 防 治 记 的 资料 只 报告 -0.24 物 的 
惠 病 率 。 化 较 城 市 和 农村 地 区 则 分 别 为 1.738 M 1.Seo Jl 
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童 期 入 神谷 列 症 患 病 率 远 比 成 人 为 低 ， 并 且 年 龄 越 小 患 病 率 
Bik. ETLARI REAS RNEER, Ko- 
ivin 报告 男孩 为 女孩 的 US, ABNER Ree 
趋 于 增高 , 到 成 年 时 男女 间 精 神 分 型 症 患 病 比率 几乎 相等 。 
临床 表现 ”儿童 精神 分 裂 症 临 床 突出 表现 是 个 性 、 情 感 

和 行为 的 变化 。 患 儿 变 得 孤僻 、 无 论 在 言语 上 情感 和 行为 上 
均 与 周围 联系 减少 ， 甚 至 有 意 近 避 他 人 。 常 借口 人 多 干扰 自 
蕊 要 求 安静 而 推 透 接待 会 见 亲 朋 , 与 同学 的 来 往 减 少 ,严重 时 
闭 门 不 出 。 他 们 对 自身 或 对 周围 兴趣 减少 \ 变 得 没有 生气 、 生 
活 懒散 、 对 学 业 忽 视 、 成 绩 下 降 A ERY 
不 讲 礼 貌 、 甚 至 动手 伤害 杀人 和 席 物 。 可 有 刻板 重复 动作 ,有 
LARA BEL. BRA, RRR RRR 
不 安 , 有 时 表现 过 份 的 幼 蕉 。 认 识 活动 障碍 常见 为 言语 减少 ， 
绑 默 ,模仿 或 重治 言语 ;年 长 儿童 可 出 现 幻 沉 和 妄想 ， 但 内 容 
多 较 简 单 ,妄想 不 系统 ,年 幼儿 童 的 思维 障碍 常 以 病理 性 幻想 
形式 出 现 。 张 湖 等 (1985) 观 察 32 例 10 岁 以 下 儿童 精神 分 裂 
症 症状 频 度 出 现 依次 排列 为 冲动 破坏 、 孤 尽 、 刻 板 动作 :扮相 、 
自 笑 \ 游 荡 、 幻 折 、 幻 想 性 亡 想 、 瓯 惯 种 体 象 障碍 。Kosnosexan 
(1980) 报告 症状 出 现 频 度 为 恐怖 痒 状 群 60 多 ， 误 想 性 幻想 
36%, 28% 的 患 儿 有 紧张 症 和 超 价 观念 。 
通常 儿童 精神 分 改 症 多 在 10 岁 以 后 起 病 。 小 年 龄 患 儿 
起 病 缓慢 、 病 程 长 ;大 年 龄 儿童 起 病 较 息 、 病 程 呈 波 动 性 。 影 
LAH ERR SHAK, BASE 
小 ,起 病 愈 慢 ， 病 程 长 而 无 间 歌 缓解 者 预后 差 ;原来 的 个 性 他 ' 
向 胆 小 、 孤 鱼 , 少 语 的 患 儿 预 后 差 。 张 湖 等 (1985) 普 随访 儿童 
患者 32 例 5 一 20 年 ,其 中 除 死亡 2 例外 , 衰退 12 FASB 
好 者 12 例 , 可 半 自 理 生活 者 3 例 。 MAENE REKAST 
半数 的 患 儿 预 后 比较 好 。 con tet 
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相传 学 ”儿童 精神 分 烈 症 的 病因 至 今 尚 不 清楚 ， 但 不 少 
学 者 认 为 与 遗传 有 较 密 切 的 关系 。 

1l. EATE ” 半 童 精神 分 裂 症 惠 者 有 家 族 遗 传 因素 者 较 
-RART JLE. ERARA, ERDRE, HFE 
女 的 患 病 机 率 为 34.3 一 68.1 多 ;而 一 般 人 群 中 平均 患 病 率 为 
0.85 免 。 尽管 遗传 方式 尚 无 定论 ， 但 同一 家 系 中 亲 代 与 子 代 
的 精神 分 裂 症 者 无 论 起 病 , 临床 表现 、 病 程 和 转 归 均 有 联系 。 
Elsässer 报道 15 个 家 庭 中 有 12 +} fe POSES 
患 其 他 精神 病 ，12 名 囊 病 子 妇 中 有 10 名 的 临床 症状 与 父母 
相似 。 MocwancexoG 对 30 对 父母 局 患 精神 分 发 症 组 各 父母 
之 一 患 病 两 组 的 子女 发 病情 况 进 行 比较 发 更 ， 子 女 前 驱 精 神 
RR eR, VAS BP APIS OB ee EM 
14.2519 4, MRBARWAYA 12.3409 2, NAR RE 
Re TRAPS NERES, BAF AH ee 
PRE A, BERS SRR BH. WE 
同 病 组 的 子 妇 患 病 风险 57.8 多 ， 比 父母 之 一 的 患 病 组 28.8% 
Smite. Kalmann 5 Roth (1956): Kolvin (1971 HA 
WEE dc Ay JL at A Sa A aS A, KE BLA 
双亲 中 大 约 9% AMD BEER, ERS 2 HR ay 
Kanner (1954), Creak Ini (1960), Lotter (1966), Rutter. 
Lockyer (1967), Kolvin & (1971) 均 未 发 现在 幼年 发 病 ( 小 
于 2 一 5 岁 ) 儿 童 的 精神 羔 先 证 着 中 父母 和 同胞 患 精 神 病 。 这 
似乎 使 人 怀疑 幼儿 精神 病 与 家 族 的 关系 ， 但 有 的 研究 结果 不 
Fj, Bender (1973) 研究 100 名 儿童 精神 分 裂 症 的 患者 ，、 共 
中 85 名 有 有 阳性 家 族 史 。Hazapob (1974) WA 125 名 儿童 精 
神 分 型 症 患者 ,其 家 属 成 员 中 患 病 的 百分比 (经 年 龄 校正 后 》， 
MAA 16.5%, PMG) 12.5%, HAAR 31S, HR OY 
2.3% 。 关于 本 证 的 家 族 研 究 国 内 自 50 年 代 以 来 有 许多 报 
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告 , 阳 往 家 族 史 在 23.5 一 64%% 之 疗 ,总计 报告 402 GL, 家族 中 
阳性 者 143 例 , 平 沟 家 族 史 阳性 率 为 35.6 儿 ， 详 网 表 6-4。 


R64 儿童 精神 分 樟 症 与 家 良和 洁 司 中 


EF AJLA | 京族 史 阳 性 数 % 
Ege 1957 a 42 
HERA 1960 a 32 
HEZ 1963 20 27,8 
Me a 3h 1978 12 23.5 
向 金森 1978 10 29.4 
rice 193) 37 29.4 
Bee 1982 48 &4 


2, 近亲 结婚 率 ” 夏 镇 夷 等 (1982) 在 上 海 调 查 75 例 儿 童 
精神 分 改 症 的 近亲 家 庭 数 为 3 户 , 和 近亲 率 为 4 锡 , 而 同一 地 区 
— fe APE TFB 1%, 因此 在 病人 中 近亲 率 明 最 商 于 一 
般 人 群 , 可 看 出 在 这 人 局 血 综 中 有 害 因 素 加 梳 的 效应 。 

3M MSSRREE RR RARS (1982) 调查 75 例 
先 证 者 与 其 同胞 共 403 A, Ree eH ge we 88 A, A 
21.8%, mit 75 例 以 有 家 族 史 或 无 家 旗 史 区 分 为 两 组 ,， RR 
族 忠 的 一 组 中 (包括 先 证 者 ) 共 237 A, BOSE 61 A, 
和 患 病 率 为 25.7 名 (儿童 型 48 人 ,成 大 型 13 ADS RR EY 
一 组 中 ， 同 胞 (也 包括 党 引 病 例 ) 166 A, BIL RE 
27 A, 精神 分 裂 症 惠 病 率 为 16.3%。 前 者 高 于 后 者 ， 同 一 作 
者 还 在 75 例 患 儿 中 调查 其 一 、 二 、 三 级 亲属 3053 A, 其 中 
有 精 视 病 患者 94 人 ， 其 中 父母 150 A, BRS BEE 人 
《4 多) ,其 他 精神 病 15 ACOD) fli 320 天， 患 精神 分 型 症 
13 ACGA), PUL RR 6-5, Kallmann, Roth (1956) 报告 
LRM BEA Re 8%, Wee + 病 * MZ Al 
41%, DZ 17%, 


aivve 


| ROS ay Se a oh ee oe ake ESI 


FA Fe AB fy E 
a Et eH ak Ge Be 
, 各 类 和 精神病 精神 从 必定 
-KRE 
4? 150 15(10.0) 6(4.0) 
同胞 328 1865.55 13(4.09 
Fd 26 0 
RRE 
四 祖 党 母 300 134.3) 4(1.3) 
aR Ais SE 420 16(3,8} 9(2.1) 
T(x) 74 0 
外 贿 { 支 1 185 0 
fea) 52 52 AEC led ESE AD 17 
的 兄弟 姐妹 
三 级 亲族 
te oe LEN OB ee . 1007 161.6) 5£0.4} 
HCE 300 3(1,7) 2(0.7) 
HRES 214 ü 
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4 有关 遗传 方式 的 探讨 St Rie ia fe RRA 
众多 研究 。 夏 镇 夷 等 1982 年 对 75 例 儿 童 精神 分 裂 症 和 进行 分 
离 分 析 , 说 明 该 组 儿童 精神 分 裂 症 不 符合 常 染色 体 显 性 渤 传 ， 
用 同胞 法 和 人 先 证 者 法 分 析 亦 不 符合 常 染色 体 隐 性 壮 传 ， Rt 
REL. ERR BPRS HG 5.6% 1.3%, 0.5% (经 
年 龄 校正 )， 经 分 离 分 析 和 Falconer 阅 值 理论 计算 表明 本 症 
可 能 居多 基因 遗传 疾病 , 其 遗传 率 为 70 的。 多 基因 遗传 是 多 
对 基因 决定 性 状 ,这 些 基 因 作用 是 微 效 的 ,等 北 的 ,累积 的 , 它 
的 遗传 特点 为 各 级 亲属 发 病 率 都 高 于 群体 , 订 缘 关系 越 近 , 发 
洲 率 越 高 ,近亲 结婚 率 可 稍 高 于 群体 , 同 娘 双生 的 司 病 一 致 率 
ATAARE,’ 因此 ,本 病 可 按 多 基因 的 阐 值 机 式 理论 解释 ， 
中 是 当 人 体 易 患 性 达到 阔 值 时 即 可 发 病 ， 这 种 其 患 性 是 田 遗 
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心 和 环境 相互 作用 决定 的 ， 其 中 遗传 是 多 基因 的 效应 ， 它 的 
作用 大 小 用 遗传 率 表 示 。 在 此 ， 儿 童 精神 分 裂 症 的 遗传 率 为 
70%%。 说 上 明 遗 传 在 这 类 疾病 中 起 70% 的 效应 ,在 发 病 中 起 主 
要 作用 ,但 环境 因素 对 发 病 的 影响 也是 不 可 忽视 的 。 

治疗 ”儿童 精神 分 裂 症 急性 期 以 药物 治疗 为 主 。 搞 精神 
病 药 对 控制 兴奋 ,冲动 幻觉、 妄想 等 精神 症状 较为 有 效 。 对 
成 人 使 用 的 抗 精神 药物 在 儿童 均 可 选 撑 使 用 、 药 物 鹿 最 应 从 
小 量 开 始 ,剂量 大 小 的 个 体 盖 异性 很 天 ,尤其 对 幼年 儿童 村 应 
递 愤 。 毛 再 嗪 、 所 哌 啶 醇 对 控制 兴奋 冲动 及 急性 幻觉 诗 想 效 
ER, AARAA AE 25 一 200mg， 以 小 量 开 始 , 分 2 一 
3 次 服用 。 对 拒绝 服药 的 患 儿 可 给 予 肌肉 注射 ,每 日 丙 次 , 每 
次 35 一 50mg。 握 哌 啶 醇 的 每 日 剂量 为 4 一 20mg, 分 2 一 3 次 
口服 ,对 严重 兴奋 ,冲动 患者 可 采用 快速 注射 、 用 荡 为 肌肉 注 
射 ,每 小 时 一 次 ,每 次 注射 5mg, 连续 4 一 6 次 ; 当 兴 奋 控 制 后 
MOOR. BUSH BME. 每 日 齐 
量 4 一 30mg, 分 2 一 3 次 服用 ,每 必 利 , 甲 硫 达 时 对 消除 烦躁 不 
安 、. 焦 虑 和 了 恐惧 的 效果 较 好 ， 申 硫 达 唆 日 剂量 为 30 一 400mg， 
URE AES 100 一 800mg， 分 2 一 3 次 服 。 对 于 在 门诊 进 
行 药物 治疗 的 患 儿 一 定 要 取得 家 长 的 配合 ， 医 生 要 向 家 长 讲 
明 用 药 治疗 的 道理 ,并 交待 治疗 计划 ,详细 说 明 服 药 的 方法 和 
可 能 出 现 的 副作用 ,以 及 处 理 办 法 ,才能 保证 系统 治疗 的 顺利 
进行 ;以免 延误 治疗 。 

对 儿童 一 般 不 采用 胰岛 素 休克 和 电 休 克 治 疗 ， 但 对 药物 
治疗 效果 不 好 的 年 长 儿童 总 者 严格 控制 适应 症 ， 可 在 有 专门 
治疗 保护 措施 时 使 用 。 


TEE 
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三 、 多 动 综合 征 
(hyperkinetic syndrome) 


BE 1845 年 Hoffmann 医生 就 对 儿童 的 过 度 话 动作 过 
描述 ，1950 年 Strauss 指出 活动 过 度 和 冲动 是 脑 损伤 的 党 
见 症 状 , 并 且 用 奉 丙 胺 治疗 取得 效果 。 多 动 综 合 征 是 采用 国 
Pn BAL (The Ninth Revlsion of the Internati- 
onal Clasifgeation of Diseases, ICD-9, 1978) 的 命名 ，《& 美 
国 糖 神 疾 病 诊断 手册 》 第 三 让 《PSM-II，1980) BRA TE ik 
HE (attention dificit disorder， 太 DDY)， 和 而 党 为 国际 小 
儿 神 经 病 学 会 在 1962 年 提出 航 轻微 胶 功 能 障 每 (minimal 
brain dysfuction, MBD) 一 词 ,近来 已 逐 壮 不 在 学 术 上 使 用 。 

”本 症 的 息 病 率 无 论 国内 或 国外 的 资料 都 显示 有 和 较 大 的 差 
So 在 美国 息 病 率 有 的 报告 为 1 一 5 多 ,但 也 有 报告 10 一 
2 多 ,英国 仅 报告 1 多 ,我 国 报告 的 患 病 率 大 约 为 1.5 一 10 镶 。 
在 性 别 上 患 病 率 男孩 明显 高 于 妇 孩 ,两 者 之 比 为 4 一 9:1o 

临床 表现 ”多 在 学 龄 前 纠 现 症状 ,学 龄 期 明显 , 注 痢 障碍 
是 主要 的 临床 特征 ,多 数 患 儿 伴 有 活动 过 多 ,少数 不 伴 多 动 或 
活动 过 少 。 患 儿 注 意 障 碍 表现 在 上 课时 不 能 注意 听讲 或 作 
业 。 他 们 的 注意 力 很 容易 被 局 围 或 自身 环境 微小 的 变动 所 吸 
9| ,有 时 甚至 没有 任何 原因 也 出 现 和 注意 旋转 移 , 他 们 或 东 张 西 
妄 ,或 眼神 发 潮 眠 想 不 止 ,或 玩弄 文具 衣物 。 为 此 往往 不 能 完 
成 课堂 作业 甚 诗 耽误 考试 。 伴 有 活动 过 多 的 儿童 在 课堂 上 难 
De, ARSE. ADRs WEEE, BAT 
REBAR ZAR a eS TRA ”的 对 象 。 
dee RAFAL IRR ASH, EI, Aa AHAT 
oh A RSE SSR, Rah, ABMs, 
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HERE Bie. ERB HIRAM EWA Sh KR 
持久 , 常 异 故 拖延 , 须 由 父母 一 旁 督 促 ， 父 母 须 花费 许多 精力 
和 时 间 来 照管 他 们 。 由 于 注意 力 容易 转移 ， 既 常 一 件 事 没有 
做 完 叉 去 做 另 一 件 , 席 头 蛇 尾 , 粗 心 大 意 ， 和 扯 己 的 物品 零乱 无 
ESERIES AW SILICA ERIN R 
FER. WISE. RAAB, MCRAE. 
好 象 有 本 器 在 驱动 他 们 。 情 绪 障 碍 也 常 抑 ， 表 现 为 容易 受 扎 
if ,不 能 忍耐 ,容易 烦躁 发 珀 气 ; 有 的 出 现 胆 小 , 怕 黑 上 暗 等 神经 
质 样 表现 。 患 玫 不 易 接 受 批 评 和 教育 ， 不 易 从 失败 中 接受 教 
训 ， 被 学 校 和 家 长 认为 是 难于 管教 的 孩子 ， 为 此 容易 受到 时 
MwA BAR, PES ORTIZ 有 的 还 染 上 个 RIT 
为 ,如 说 慌 6S ERAR Ao 

遗传 学 多 动 症 的 病因 近期 研究 认为 可 能 与 多 种 因素 有 
关 。 即 由 几 种 因素 产生 楂 同 的 临床 相 ， 其 中 包括 脑 的 轻微 损 
= ARBORS MSP RRR RMR. KT 
IEA HIT FEE To 

L RRA ”一 些 研究 发 现 大 约 20-30% WS FE SL 
童 的 父母 或 兄弟 有 类 似 障 得 的 病史 。 Safer (1972) 对 18 个 
多 动 症 家 族 的 矿 究 发 现 同 父母 的 同 泡 兄弟 姐妹 中 的 患 病 率 比 
异 父 异 母 的 兄弟 姐妹 中 的 为 高 ， 两 组 又 比 普 通 人 为 高 ， 提 示 
与 壮 传 因素 有 关 。Welner 《1977》 对 患 儿 利 正常 儿 同 胞 进行 
研究 发 现 ，50 例 多 动 症 同胞 中 同 病 率 为 26%, MIE ILE 
AH Bese HIG, 显示 出 较 大 的 差异 ， 沈 进 eS 
(1985) 发 现 多 动 定 的 一 级 亲属 中 同 病 率 为 10.9 镶 ,而 对 照 组 
LH 1.6% 同时 研究 先 证 者 的 一 ` 二 级 亲属 成 员 各 类 神经 精 
神 疾 患 发 病情 况 , 发 现 患 病 率 为 1.6 久 ,而 对 照 组 为 0.3 旬 。. 可 
雪 荣 (1985) 对 814 例 多 动 症 的 研究 发 更 221 HC 27.1 >) RJL 
的 父 和 (或 ) 母 后 年 时 有 注意 力 不 集 中 ;268 例 非 独生子 区 中 
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78 例 C29.1 免 ) 的 兄弟 姐妹 有 类 似 患 者 ， 在 有 记录 的 390 fc 
有 158 (40.5%) 的 亲属 有 神经 证 、 精 神 病 和 性格 障碍 者 。 
WER (1981) 调查 700 例 串 儿 中 95 例 有 多 动 症 的 家 族 史 
《ti3.6 和 7》， 其 中 父辈 或 同辈 有 类 羽 病 中 者 各 点 一 池 。 HAS 
(1985) 研 究 198 PIS aye LAIR SR AE. BD 
BSNRRBA 176%, BARRERA 172 Allie As op 
症 23 A All RB 13.3%, XA SRA TAILS 
多 动 症 群 体 中 的 患 病 率 。 

2, 双生 儿 和 寄养 子 研 究 ”国内 王 物 经 (19822) 对 并 童 多 动 
fe CAE IL YET ASE AEF (MZ) 7 A RR RRS 
6, BG 85.7%, EMRET (DZ) 3 对 ， 同 患 病 者 仅 1 
Ct AAR 33.3 名 。 忻 仁 娥 C1981) 报 告 双生 子 的 研究 9 MCN 
性 不 详 ) 都 同 患 本 症 。 Lopez (1965) 报告 10 对 5 一 12 岁 多 
动 症 儿童 ,其 中 4 对 MZ 和 6 对 DZ，M2z 完全 同 病 ; DZ 的 6 
对 中 仅 1. 对 同 病 。 这 一 研究 如 果 因 为 DZ 的 有 4 对 为 蜡 竹 而 
不 天 说 明 问 题 ， 但 MZ 同 病 的 情况 仍 是 支持 有 遗传 的 生物 学 
作用 。 MZ 亲 的 生物 学 因素 儿 乎 可 完全 相同 、 但 仍 有 不 同 病 
的 ， 提 未 在 发 病因 素 除 生物 学 原因 外 ,还 存在 另外 的 因素 ,也 
REMARK. 养子 苇 为 辨别 两 种 因素 所 起 的 作用 提供 了 条 
件 。Cantwell (1975). 比较 了 了 9 位 多 动 症 儿 童 的 收养 家 庭 ， 
50 名 多 动 症 的 生物 学 家 庭 ,以 50 名 正 峙 儿童 家 庭 为 对 照 , 收 
养家 庭 的 父母 和 上 生物 学 家 罕 的 父母 分 别 由 儿科 和 精神 科 运 生 
检查 ， 该 研究 发 现 多 动 症 儿 童 的 生父 较 对 照 组 和 收养 父母 有 
较 多 的 酒精 中 奏 和 反 社 会 行为 ,而 生母 有 较 商 的 疗 症 患 病 率 。 

3. 业 色 体 的 研究 ”儿童 精神 障碍 染色 体 的 微小 变异 研究 
中 报道 (Sleve, JF, 1978) 75% 的 患 儿 发 育 迟 组 ， 723% 0L 
有 行 汰 间 题 。 而 多 动 综 合 征 儿 童 合并 行为 何 题 不 少见 ， 因 向 
染色 体 在 几 瘟 多 动 综合 征 中 的 情况 如 何 ， 是 一 个 值得 注 闪 的 
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问题 。Hakola (1978) 报告 5 本 染色 体 核 现 汶 XYY g, 临 
床 表现 为 语言 和 学 习 角 难 , 轻 度 随 童 性 震颤 ,过 度 活动 … 注 意 
力 不 能 集中 ,冲动 性 并 有 轻 度 智力 落后 。 为 此 作者 提出 XYY 
综合 症 可 能 是 多 动 症 的 一 个 特殊 亚 型 ， 并 且 提 出 多 动 症 儿 童 
应 接受 细胞 遗传 学 检查 。 郑 福 山 等 (1984) 报 告 32 例 多 动 症 
儿童 的 染色 体检 查 , 未 发 现 兴 色 体 形态 异常 ,未 重复 出 Hakola 
的 研究 结果 。 多 动 综 合 征 是 具有 多 种 症状 并 且 可 由 不 局 原因 
引起 的 临床 综合 征 ， 今 后 的 研究 须 统 一 诊断 标准 并 经 严格 的 
临床 分 型 才 有 助 于 进一步 的 实验 室 研究 ， 明 确 染色 休 异 常 与 
发 病 的 联系 。 

4. 遗传 方式 的 探讨 ”关于 多 动 症 的 遗传 方式 各 家 意见 尚 
不 -一 致 ,包括 染色 体 畸 变 , 单 基因 常 光 色 体 显 性 遗传 、 单 基因 
fe Se ARATE. HERR EMS RAISES, Cantwell 
(1972》 提 出 在 多 动 症 的 发 病 中 遗传 因素 比 环 境 因素 起 更 E 
要 的 作用 ，Morrison 等 则 进而 提出 多 动 症 可 能 是 多 基因 过 
传 性 疾病 。 曲 静 宇 (1985) 研 究 198 例 多 动 症 家系 , 发 现 12 个 
家 庭 的 亲 代 和 子 代 都 有 发 病 的 患者 、 但 家 系 中 却 找 不 到 连续 
几 代 的 传递 情况 , 息 儿 问 胞 中 的 发 病 率 也 较 低 , 远 不 足 二 分 之 
一 。 认 为 不 符合 常 染 色 体 显 性 遗传 ， 由 于 患 儿 同胞 中 的 患 病 
率 也 远 比 四 分 之 一 为 低 , 因 此 ， 也 不 符合 常 染色 体 隐 竹 遗传 ， 
从 两 性 发 病情 况 看 又 非 性 连锁 乾 传 ， 该 作者 认为 本 组 病例 符 
合 多 基因 遗传 特点 。 群 体 患 病 率 为 2.6%%, 沽 查 家系 遗 传情 况 
计算 出 多 动 症 的 遗传 这 为 ?1.4 狼 ， 依 据 患 儿 -一 级 杂 属 的 患 病 
(13.3% VETS RAMEE DH, 指出 一 级 亲族 患 病 率 明显 
高 于 一 般 群 体 惠 病 率 (P < 0.01)， 说 明 多 动 症 确 有 遗传 基 
珊 ， 并 且 患 儿 一 级 亲属 患 病 率 大 约 近 似 于 一 般 群 体 惠 病 率 的 
平方 根 (YR = 16.1%, P> 0.053)， 可 见 调查 资料 与 多 基 
因 遗 传 预期 的 理论 数 相近 ,说 明 该 症 符合 多 基因 遗传 方 式 。 
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KTS SAU, BRERA Eh ARMA 
素 柱 互 作用 决定 的 。 因 此 ， 环 境 因 素 也 是 不 可 忽视 的 因素 。 

治疗 ”对 多 动 综合 征 儿 童 用 中 枢 神 经 兴 香 剂 葵 疗 可 碱 少 
多 动 , 棍 高 主动 注意 力 ,改善 情绪 产生 比较 明显 的 效果 。 其 中 
TAS F RECREIO IEH RER, HAEA ?一 30mg， 一 般 
每 展 一 次 早饭 后 服用 ,必要 时 早 . 午 二 次 ， 节 假日 停 服 。 素 异 
ZK (UR) AS 20—80mg, SRIR—KA A , AAAAR 
REPRE EARR ERAR FI RR le, — RTE 2 一 3 
lA To AAR MAA See (Te RE AA 一 
fe 7 OA BT JLB A Oe aR eB el A A, A 
最 12.5--50mgo PAUCRAKATER, KAP. 每 日 
WB 2 Ae Be 7c REE A RB Ee ERE o Di 
FOL fill 77 PS PREE PE E AA SE A IL Ap AY BERK, (BP o 

在 药物 治疗 的 则 时 可 采取 行为 疗法 ， 对 轻 症 患 儿 亦 可 不 
服药 而 单独 矫正 其 行为 。 通 篆 对 多 动 证 儿童 采用 的 行为 疗法 
是 依据 学 习 学 说 .条件 反 射 学 说 和 操作 条 件 强 化 学 说 .强调 行 
为 是 后 天 通过 模仿 和 学 习 而 获得 。 

儿童 行为 的 发 展 和 形成 ， PRR IRATE. AF 
儿童 早年 行为 习惯 的 形成 ;家庭 是 主要 因素 ,为 此 实 查 找 家 庭 
成 员 中 是 否 存在 不 良 行为 方式 和 教养 方式 , ABA IA] ay Be 
URS ARERR BEAT IT AUT ATE So MERRER AR. M 
EUREKA RE A BL aE LIER 
行为 的 形成 和 维持 起 重要 作用 ， 这 也 是 治疗 和 册 固 药物 浴 疗 
效果 必 不 可 少 的 条 件 。 

(HR) 
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第 七 章 “” 讲 老 与 老年 性 及 早老 性 痴呆 
第 -- 节 a Ë 


任何 生物 , 包括 人 类 都 要 经 过 此 长 发育 .成 长 、 喜 老 和 有 死 
化 的 过 程 。 豪 老 至 死亡 不 仅 是 个 可 抗拒 的 自然 规律 ， 而 且 在 
生命 过 程 的 这 个 晚期 阶段 ， 直 于 大体 各 种 器 宽 和 功能 的 衰退 
PSR RETA, PREZ. AAT RAR 
老年 病 的 发 生 , 了解 衰老 的 特征 ,过 程 .原因 ,以 及 影响 衰老 因 
素 是 十 分 必要 的 。 只 有 掌握 讲 老 的 规律 , 才 有 可 能 减缓 衰老 ， 
防治 老年 疾病 。 


一 、 训 老 己 衰老 的 特征 


衰老 是 生命 过 程 中 的 一 个 阶段 ,表现 出 整个 机 体 的 形态 、 
结 爸 和 功能 逐渐 衰退 的 现象 。 人 类 生命 的 总 过 程 可 分 为 生长 
发 育 期 (从 出 生 到 20 岁 )、 成熟 期 (C20 一 40 2) .新 衰 期 (10 一 
60 F) 及 衰老 期 (60 FUE) 老年 病 主 要 是 将 衰 老 期 发 生 
的 疾病 , Gi SE DBA Ree, DR eee 
Wo MEDS RE ae Be, PRETAN, dT enes Se 
致 组 织 , 嚣 电 和 个 体 的 衰老 ,最 后 引起 死亡。 | 

HERRE, TMBSNWENA He. BPA RHE 
TARR, RAIA, 毛发 脱落 各 色素 减 
少 ，3[ 起 日 发 和 头发 稀少 ; RRR BHR eS N 
(senile plaque); 贞 眼 鞭 缩 和 和 牙齿 陪 落 ;性 腺 退化 和 肌纤维 著 
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SE m me ee 


des (IT BE GR RE AS EEA, ETL A TE: 
肺泡 和 支气管 组 织 蒙 缩 等 。 功 能 特征 为 视力 和 听力 降低 ; E 
EVIL Bw BBs TARR RRA ADE 
下 降 ! 和 代谢 失调 和 免疫 力 下降 ; 容易 并 发 各 种 老年 疾病 等 ( 郑 
$A, 1983), 

上 述 训 老 特 征 可 同时 发 生 ， 也 可 仅 具 有 其 中 部 分 特征 。 


= EF2HRASWE 


导致 衰老 的 原因 尚未 清楚 ,是 前 提出 多 种 误 老 的 假说 ,可 

归纳 如 下 。 

自由 基 论 异常 的 不 受 控制 的 自由 基 是 一 种 强 氧 化 
刘 。 可 损伤 细胞 中 核酸 和 看 白质 等 大 分 子 物质 ， 这 种 损伤 的 
不 断 累积 ， 导 致 细胞 功能 的 衰退 。 

2 交 联 键 论 ”机体 的 核酸 和 蛋白 质 等 大 分 子 物质 由 于 共 
价 键 增多 而 联结 成 聚集 物 , 从 而 使 这 些 大 分 子 失去 生理 活性 ， 
导致 老化 。 

3 自身 免疫 论 ” 随 着 年 龄 增长 ,免疫 功能 衰退 ,尤其 T 细 
胞 功能 显著 下 噬 , 而 自身 免疫 的 现象 上 升 ,这 样 免 瘟 系统 不 但 
无 防御 作用 ,反而 侵犯 自身 正常 组 织 ,导致 机 体 的 责 老 和 死亡 。 

4. 中 毒 论 在 一 生 中 ,由 于 细胞 的 新 陈 代谢 作用 ,不 断 累 
积 起 有 尝 或 无 恢 的 废物 ， 这 种 堆积 作用 可 导致 细 胞 本 身 因 中 
ERB. 

5. 内 分 泌 论 ”包括 神经 内 分 小 系统 的 功能 减退 和 滋 乱 ， 
而 导致 衰老 。 

6. KM BER ”大脑 受到 伤害 , 血 脑 屏 障 被 破坏 ,而 引起 
衰老 。 

. RARE 随 年 龄 的 增长 细胞 有 丝 分 烈 过 程 出 
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人 


ee 


ARE SEE RR SES SAME PER EH E 2 EE 
S FRE. 
8 RA DNA 收复 能 力 论 细胞 有 一 种 修复 DNA SH 


害 的 能 力 , 随 着 年 龄 增长 这 种 修复 能 力 逐 渐 失 去 , 世 可 导致 生物 


功能 水 平 降低 ， 而 引起 衰老 。 

9. RERE Ub inked SURF AG, REER 
传 上 是 一 个 “程序 化 ”过程 ,不 同 种 属 的 生物 具有 不 同 的 寿命 ， 
寿命 的 长 短 在 遗传 上 按照 出 生 、 发 育 、 成 熟 、 衰 老 与 死亡 这 一 
程序 的 预先 安排 进行 ,这 种 程序 安排 可 比喻 为 “生物 钟 ", 它 管 
制 着 生命 进程 ,到 一 定时 限 生命 就 要 结束 。 

上 上述 各 假说 中 ， 以 基因 为 主宰 的 遗传 假 设 得 到 广泛 的 支 
持 , 普 遍 认 为 遗传 基因 的 表达 是 生物 衰老 的 第 一 性 原因 。 

衰老 机 制 取决 于 生物 的 新 陈 代谢 的 进程 ， 因 为 生命 就 是 
代谢 ,生物 的 衰老 就 是 体内 代谢 调节 机 能 衰变 的 过 程 。 


=, EFE527 HAE 


老年 性 痴呆 是 人 类 渐 赛 期 和 衰老 期 中 常见 的 老年 病 。 研 
究 这 类 疾病 的 病因 和 预防 ， 对 于 防止 人 闫 喜 老 和 延长 寿命 有 
着 密切 的 关系 。 人 类 的 自然 寿 限 昌 不 能 无 限 增 加 ， 但 是 减少 
有 害 因 素 对 机 体 的 影响 ,预防 老年 性 痴 果 等 老年 病 , 可 以 防止 
BMS JAP MB ASR, BAIS Se He Af 
更 凶 贡 献 。 

衰老 机 制 研究 反 过 来 文 有 助 于 老年 性 痴呆 的 病 因 探 讨 。 
例如 依据 衰老 原因 中 染色 体 畸 变 、DNA 修复 能 力 、 免 疼 机 能 
PES Bin. RRA EE RH Ae BA ERE AD 
EERME; SCE 水 平 增 高 (说 明 DNA 受到 损伤 ); 
以 及 与 HLA 抗原 中 Cw3 AB ARK, HERR Se 
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Ao 瑟 前 对 老年 狸 果 正 从 通 传 学 ,生物 出 学 ,病理 学 ，、， 临 床 许 
学 , 电 生 理学 等 方面 进行 研究 ,在 超 馈 结构 的 研究 方面 也 有 了 
MIME 


第 二 节 ”老年 性 与 早老 性 痴呆 


”老年 性 和 早老 性 疾 采 ， 是 指 一 组 原因 不 明 的 惕 性 进行 性 
全 面 精 神 可 还 性 疾病 。 起 病 于 老年 期 (我国 通 常 以 如 SHR 
Pa RAE AE ee (senile dementia), His THE 或 老 
fF a HH oO RE BK (presenile dementia), 常见 是 
Alzheimer ysl Pick io 

ERER mw Je Sea ONG ER ER. 主要 
病理 变化 为 大 脑 艺 缩 和 变性 。 目 前 ， 临 床 分 类 学 和 病理 学 骨 
or AAMT Bete RS Alzheimer 型 早老 性 痴呆 是 同一 疾 
病 , 可 统称 为 老年 性 痴呆 (SDY。 

老年 期 精神 病 是 指 发 生 于 老年 期 的 所 有 精神 疾病 ， 除 了 
老年 性 疡 困 和 老年 性 诡 亡 外 ,还 包括 老年 期 的 精神 分 裂 症 , 踢 
狂 抑 郁 症 、 汶 闫 性 精神 病 等 禄 疼 更 为 广泛 ( 史 瀣 璋 ，1982)。 

本 病 的 发 病情 况 ; Kay 《1972) 估计 5 一 15% 的 老年 人 
有 不 同 程度 的 病 呆 症状 ， 其 中 约 有 半数 为 老年 性 痴呆 。 我 国 
所 12 地 区 精神 疾病 方 行 病 学 资料 荡 明 ,在 15 岁 以 上 的 
38 136 AH, BEE eR 11 Hl, By 0.29%, AL 60 去 以 
EAD HH 2.38%, 65 SEL EE 3.75%, 60—69 it 39 
1.35%e, 78 SLALITA 4.24% (RE BS, 1986; ARS, 
1986), ARE 1984 年 3—6 H, 对 虹口 区 抽样 调查 65% 
HEZA, Æ 1325 名 老人 中 发 现 20 例 老 年 性 精神 疾患 ， 其 
中 起 病 丁 60 岁 MEREEN 6 例 ， 患 病 率 为 4. 53% 
CHEWS, 1986), 00o 


t Her 


本 病 的 临床 表现 为 发 病 隐 浙 , 病 程 进展 缓 惕 ,不 易 确定 起 
ARAH, HEPES, PSHE. ARS Al RE, 
国画 执 , 言 语 罗 叶 。 其 次 是 情结 不 稳 , 对 亲人 漠不关心 ， 面 对 
自己 的 健康 过 分 关注 ,兴趣 大 少 ， 容 易 激 惹 , 有 的 患者 可 以 一 
汉 常 态 , 变 得 向 获 , 不 爱 请 洛 ， 与 世 隔 绝 。 另 一 个 特征 是 记忆 
办 障碍 , 近 事 记忆 减退 尤为 显著 ,以 后 理解 ,判断 ,计算 等 智能 
活动 全 面 衰 退 , 随 着 病程 进展 ,羞耻 感 ， 义 务 感 和 资 任 感 等 高 
级 情操 均 会 丧失 。 

ate SR, XE RWS RMR AHS SREB 
TK, BB aR A A 2 4 ir ee, Eb EH BE 
见证 状 之 一 。 

绒 体 方面 呈现 误 者 现 象 ,视力 和 听力 减弱 ,皮肤 呈现 老年 
Beth, RARBG UAB LAS 
日 减 , BSE RA RRR, FAT RRB 

SALE 本 病 的 发 病 机 理 不 明 ， 因 为 正常 赛 老 机 制 尚 
不 清楚 ， 以 病理 性 进行 性 衰老 为 主 的 本 病 显然 更 不 朋 碑 。 从 
生物 学 研究 表明 本 病 患 者 的 家 族 中 给 患 同 病 的 机 率 较 高 ， 先 
FR A BEE 35 一 40 岁 了 时 多 出 现 Alzheimer 病 的 病理 变 
化 ,因而 推测 21 号 染色体 畸 变 可 能 导致 本 病 , 为 遗传 琴 素 起 了 
作用 。 另 有 学 者 认为 代谢 麻 碍 ,内 分 论 功能 减退 , 慢 病 毒 的 感 
染 均 可 引起 本 病 。 若 以 心理 环境 因素 看 ， 家 庭 破裂 ， 单 身 狸 
= Ay EREA BE EAR 

Riise FARA HADES E Re, AE 
% RARE REP AK BPW apa, Be 
We FA, Be a SS EP RSS, Re aes ST EE 
Fo ALAR Rie RET RR, PA ee a 
PwhbRRP RC CBM, 1982), | 

-可 乱 举 ”老年 性 和 早老 性 奖 呆 的 适 传 学 研究 有 一 定 困 
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淮 ,因为 患者 发 病 年 龄 退 ,不 易 查 清 其 父母 和 同胞 的 健康 状况 ， 
再 则 难 与 老年 器 质 性 疾病 相 鉴别 , 因而 这 方面 报道 不 多 ,但 是 
依据 现 有 材料 已 清楚 表明 本 病 的 发 生 与 遗传 因素 有 关 , 论 证 
资料 将 以 Alzheimer 病 和 Pick 病 为 例 在 下 节 中 加 以 讨论 。 

诊断 ”老年 性 澳 采 的 临床 诊断 ， 上 自前 尚 无 实验 察 诊断 指 
款 ， 主 要 根据 精神 症状 和 神经 系统 答 查 。 可 根据 以 下 几 点 作 
出 诊断 ,四 老年 期 或 老年 前 其 发病。 名 起 病 隐 区 , 病 程 发 展 绥 
Bo QSRAR CT RETUREN. OnT HER 
EACE HTE Ro 

防治 ”由 于 本 病 的 病因 不 明 , 滑 无 特殊 治疗 方法 ,一 般 可 
RATA Hee KA: WME AR, 
PURE WCU TE LT: 脑 复 新 A le I AR i 
复 康 、. 乙 酰 谷 酰胺 等 。 对 于 失眠 者 可 选用 安定 , 利 醋 宁 ; 对 兴 
奋 、 亡 想 和 抑郁 的 病人 可 应 用 镇 定 谭 和 抗 抑 郁 剂 ， 但 必须 俩 
重 ,剂量 应 小 ,缓慢 加 药 ， 密 蕊 观察 患者 对 药物 的 和 反应。 同时 
加 强 护 理工 作 : 照 顾 好 生活 ,防止 骨折 、 诲 郊 和 其 他 感染 , 防 十 
意外 事故 发 生 。 


本 病 的 预防 暂 无 有 效 措施 。 
第 二 Alzheimer 病 与 Pick 病 的 
遗传 学 研究 
— Alzheimer 病 


A FY (Alzheimer disease) F 19074£ Alzheimer, A 
首先 描述 ,他 发 现 一 例 女 性 痴呆 患者 , 死 后 的 脑 部 检查 发 现 大 
脑 明显 娄 缩 ， 并 显现 老年 证 和 神经 总 纤维 缠 结 。 此 知 把 这 组 
阁 呆 患者 称 为 &lzbeimer 病 ( 简 称 AD), FUR BA] 归 
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纳 为 智力 .记忆 ,认识 ,行为 .和 情绪 不 可 六 的 吉 退 。 发 病 隐 源 ， 
ADA ACB AEB ER, DRS 

1925 年 Meggendorfor 对 60 PIB Base ATES AA, 2 
H 16 例 家 属 中 种 同 病 者 较 多 ,其 中 浴 亲 、 同 胞 及 子女 共计 有 
18 286M, Alzheimer 病 的 遗传 问题 引起 关注 ， 
开展 较 多 研究 工作 ,有 关 论 证 资料 如 下 。 


(一 ) 家 系 调查 


基于 造 传 学 分 析 , 按 发 病 年 龄 65 岁 为 界 为 分 为 老年 前 期 
Alzheimer JA ARRAY Alzheimer #5.47 5/1 Sw, 

老年 前 期 Alzheimer 病 AD 病因 中 遗传 因素 首先 来 
自家 系 调查 资料 《Feldman，1963)7， 最 有 力 的 证 据 是 Sjögren 
及 其 同事 (1952) 在 瑞典 对 本 病 所 进行 的 系统 研究 ， 他 们 选择 
36 BI AD 先 证 者 ;其 中 18 例 经 组 织 病理 学 检查 证 实 , 结果 表 
由 先 证 者 的 父母 及 同胞 中 有 8 个 续 发 病例 ， 经 计算 ， 父 母 患 
AD HAR 10.7%, FURR RL) 38 驳 ， 而 瑞典 的 普通 群 
A AD 的 发 病 率 为 0.1 多 ,所 以 一 级 亲属 的 患 病 风 险 是 群体 
发 病 率 的 38—107 倍 ， 并 且 认 为 其 遗传 方式 为 多 基因 进 待 。 

此 后 ，Constantinidis 等 (1962) 收集 1901—1958 年 期 
间 ，Swiss 医院 中 老年 期 和 老年 前 期 浏 呆 814 例 , 发 现 88 家 
APA 188 例 亲 略 成 员 患 病 , 他们 研究 其 中 115 例 , 其 病 种 分 
HA: RAC SZ % ) ae ER 28 O), Alzheimer 病 
(12%), Pick 病 (0.6 秀 ) 和 混合 型 (7.4 务 ); 进一步 分 析 不 同 
先 证 者 的 亲属 息 病 风险 ,指出 老年 前 斯 Alzheimer 病 先 证 者 
PARAE Alzheimer AMG 3.3%, RBH 140,F% 
为 1,6 加 ;老年 性 痴呆 人 先 证 者 的 同胞 患 Alzheimer AARE 
0.4% FAA 22%, RAR AVN SE Bh Ne A Fe PR BE 
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70 4242, Heston (1976) 和 Heston Æ Mastri (1977) 
研究 30 AEFT 65 SRI, FER AEN AD 患者 的 
家 系 , 至 少 对 每 个 家 系 中 一 个 以 上 亲属 成 员 接触 随访 ,并 作 好 
病史 记载 ,获得 的 数据 总 于 以 往 的 研究 报告 ,其 同 病 再 显 风 险 
父母 为 23 秀 ， 疝 胞 为 10 免 ,因而 提示 本 病 过 传 方式 是 低 外 显 
的 显 性 遗传 和 多 基因 遗传 方式 同时 存在 。 并 证 实 AD 患者 家 
ARABS A ABS aes, BHR LG 
FEAT AFA ee SE eigas Alzheimer 型 的 脑 部 
病理 变化 和 白血病 的 发 病 率 增高 ，Heston 假设 这 种 关联 的 
基 珊 是 细胞 中 徽 管 的 空 组 织 负 陷 邑 为 其 共同 的 病理 机 制 。 

Heston (1981) 在 原来 对 0 A AD 患者 研究 的 基础 上 ， 
又 继续 收集 85 例 老年 性 阁 采 和 10 PL AD, dit 126 例 ， 分 
析 了 家 属 中 67 例 续 发 病例 ， 获 得 同 疙 的 同 病 再 显 风 险 2+ 
2 各 ,父母 的 同 病 再 显 风 险 194%, BRAR I A Se 
天 黑 型 相关 联 的 现象 。 

晚 发 型 Alzheimer fy KEN AD 的 遗传 病因 的 证 气 
同样 来 店 许 多 家 系 研 究 和 一 份 双 生子 研究 。 | 

早 在 60 多 年 前 就 开始 了 家 和 杀 研究 《Meggendorfef, 1925; 
Weinberger, 1926). 早期 研究 的 样本 较 小 , 但 是 获得 了 老年 
痴 采 的 家 系 成 员 发 病 率 增高 的 证 据 ， 计 指出 老年 痴 果 的 遗传 
因子 不 同 于 精神 分 裂 症 和 其 他 精神 病 。 让 后 做 得 较 好 的 研究 
工作 是 Larsson 及 其 同事 们 C1963)。 他 们 在 377 例 老年 性 
痴呆 先 证 者 的 3425 名 亲属 中 ,对 2 675 人 作 了 调查 ， 发 现 有 
55 Pie EE RRA A, 经 统计 表明 一 级 亲属 中 老年 性 奖 打 
的 患 病 风 险 是 普通 群体 的 4.3 倍 ,， 而 家 族 中 其 他 精神 疾病 发 
HERRERA, RRL AAA Alzheimer 病 和 Pick 
ARE. Hij, FRR AARE A E E ERE 


ETF 


{2 ,而 有 卫 社 会 医学 因素 《sociomedical factors) 对 本 病 的 发 病 
MEZE o 

PAb Constantinides (1962) 和 Heston (19381) 报告 
了 混杂 老年 前 期 和 了 蜀 发 型 Alzheimer 病 的 家 系 。 HAL 
璋 (1984) 曾 对 26 例 老年 性 疾 呆 的 家 系 作 了 调研 , 却 发 现 先 证 
者 的 同胞 和 后代 中 有 精神 分 列 证 . 剖 郁 证 , 装 镍 ,性 格 异 贡 者 、 
Bt AT IB ERER 或 "神经质 者 ， 以 及 一 坚 不 天 原因 之 目 杀 
者 :但 末 见 患 老年 性 狸 甩 者 (有 见 表 7-1), ERA TERS Æ 
Ai feo 


I-16 AERO Pe a 
(EEM, 1984) 


群体 方面 的 研究 ，Akesson (1969) JAAR Rb 
的 一 个 区 域 , 对 该 区 域 中 每 癸 痴 采种 省 作 了 检查 ,结果 表明 奖 
采 患 病 率 比 以 往 尾 何 报 告 为 低 ， 而 父母 和 同胞 的 患 病 风 险 却 
十 分 高 。 在 47 APRA BBO, JLE 20% 同胞 (C23) 
125, 60 FM 60 SEL) 患 有 老年 性 精神 病 ， 发 病 率 随 年 龄 
增长 和 增高 3 在 中 名 年 过 人 0 PMA, 15 (12/80) 的 
ATE Bo 

最 后 是 关于 双生 疙 研究 。 玉 allmanma (1953) 报告 本 病 的 
单 合 子 骏 生 儿 同 病 一 致 率 为 42.8 久 ， 双 合 了 于 双生 儿 同 病 一 致 
8.0%, TB 6.5%, BEX 3.0%, | 

由 此 可 风 ，Alzheimer 病 的 家 系 和 双生 儿 研 究 均 提供 本 
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Pa ACH et eV CE. 然而 其 过 传 方式 至 今 未 有 定论 。 现 
时 ， 家 系 分 析 表 明 老 年 前 期 AD RRS RLS 
卉 , 文 持 最 新 观点 ,可 统称 Alzheimer 型 老年 性 痴呆 。 


《二 ) 细胞 遗传 学 研究 


六 位 栖 研 究 始 于 本 世纪 克 年 全 Jarvik 和 Neilsen AY 
工作 。 现 从 染色 体 数目 ,染色 体 结构 栈 变 ,和 姐妹 染色 单 体 交 
换 率 3 方面 的 研究 情况 作 一 概述 。 | 

AeA THRESH RM Eh eA k E 
失 ， 人 也 就 是 亚 二 倍 体 《hybodiploidy) 细胞 增多 。 Nielsen 
(1970) 检查 30 例 老年 妇女 ,其 中 老年 性 痢 采 , 脑 动 防 硬化 阁 
采 、 正 常 对 照 各 10 Pl, SRR SPRAY 
胞 的 频率 最 高 ,是 正常 对 照 组 的 二 倍 (18.0%, 10.1%, P< 
0.001)， 而 脑 动脉 硬化 症 痴呆 组 9.4 党 ， 与 对 照 组 之 AE 
Sto Jarvik 等 (1971) 也 检查 14 例 ( 女 性 8 Al, Atte 例 ) 发 
WA] 50 内 后 的 慢性 器 质 性 脑 综 合 征 趾 者 的 染色 体 ， 在 女性 
患者 中 其 亚 二 倍 体 细胞 占 21.6 吕 ,与 15 名 年 龄 相 匹 配 正 常 妇 
女 (12.9%) 相 比 ， 有 显著 性 差异 ，P 二 0.001; mi 6 MAE 
者 具 亚 二 倍 体 细 胞 为 15.4 久 ， 与 7? 名 年 龄 相 匹 配 的 正常 男性 
《16.5 和 名》 之 间 无 差异 ,显示 狂 别 上 有 状 异 。 MÆ Jarvik 等 
(1974》 又 观察 收容 人 院 的 78 名 老年 妇女 的 细胞 中 非 整 倍 体 
的 程度 ， 恬 现 这 些 老 秆 妇女 具 架 色 体 丢失 汶 15.2% C12/78)， 
比 年 次 妇女 人 10.1 免 ?和 中 年 妇女 (10.6 匈 ) 为 高 。 这 一 结果 说 
朋 冯 性 患者 的 亚 二 倍 体 细胞 比 男性 患者 高 。 

Ward 等 (1979) 进一步 研究 有 家 族 遗 传 史 和 散发 的 
Alzheimer 疾患 者 的 染色 体 , 检 查 了 5 例 有 家 族 史 ，5 OS 
Sa i, Wo Aa aS Be A T A (13.0% 
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积 8.1 铝 )。 作 者 还 观察 AD 患者 家 局 中 还 常 同 胞 的 染色 体 ， 
间 样 亚 示 同胞 组 的 非 整 伴 体 细胞 出 更 率 《5.4 狗 ) 高 于 正常 对 
WE (3.2%), Ward 的 工作 得 到 Honma 和 Hasegawa 
(1979) 证 实 ， 并 指出 Alzheimer 病 患 者 体内 具有 亚 二 倍 体 
细胞 平均 比率 为 25 多, 范围 为 1.2—-4.8%; TIERS Re 
内 的 平均 比率 为 0.7%， 范 围 是 0.6 一 0.8%。 

此 后 ，Nordenson 等 (1980) 也 报告 AD 患者 中 具有 亚 二 
倍 体 细 胞 增高 的 个 体 (11.3 匈 ) 高 于 对 照 组 47.8 多 )， 但 是 在 荣 
色 体 的 断 虱 的 变异 上 未 发 更 异常 ，AD 病人 的 1581 个 细胞 
中 有 25 条 染色 体 发 生 断 裂 ， MA RHK 940 细胞 中 也 有 15 
THB. |. 
. 然而 ,有 些 作者 的 工作 来 发现 AD SZ ch Hoe a 
增高 。 如 Fischman 等 (1980) 的 研究 ， 认 为 AD BB hh me 
色 体 丢失 的 比率 在 0 一 2 加 狗 ，SD 一 7.64%; MARAH 5 一 
18%, SD = 605%, LAFE, Martin 等 (1941) 分 析 
54 例 (女性 和 6 例 ， 男 性 8 BEEBE AD 患者 和 73 例 (女性 55 
Pl. RE 18 PF RAL RA RAE, RR 
这 二 组 巾 具 亚 二 倍 体 细 疙 的 个 体 均 高 于 年 青 的 对 照 组 ， 而 二 
BAO Ma AD BAM TRE AD 患者 122 
EH) 近年 White 等 419817 册 次 观察 到 同样 结果 ,在 7 OIA 
TREA S5 Pla AD 病人 中 ;无 论 在 细胞 非 整 做 性 上 , 还 是 
PEARES A pE 12 例 和 性 别 , 年 龄 匹配 的 对 照 者 和 

19 PIR BRERA ATE o . 

| ES Rt RAAB TRE T MRR, 
研究 者 技术 上 的 差异 ， TARA FEEDS BOR Bl AEE A 
待 进 一 步 探 讨 。: 
“一 RRS Bergener: (1972), 报告 Alzheimer 病 
AFR AAD ea, ARRANA A 
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AREA, eRe RRS Se. 然而 
Nordenson 等 (1980) 的 报告 却 引 起 了 注意 ,他 观察 10 例 非 家 
Rete Alzhoimer 患者 (男女 各 半 ，52 一 人 9 岁 ) 和 10 PIPE RN 
本 的 健康 对 照 组 《48 一 35 27), Pe A AE AD AS 
著 增 高 ,结果 为 AD 组 断 片 发 生 率 2.59% (在 1581 细胞 中 有 
41 染色 体 断 片 ) 对 照 组 为 0.11% 《在 946 绚 胞 中 有 1 染色 体 断 
Pe) A ELAS ESHER RRR AUR BS BHE 
WHT AA BPS LR, ARRAY 
An. ME AD Mee >amhA—teh., Heb 7 例 患 
BASS 2 一 3 个 断 片 。 断 片 性 质 尚 不 清楚 , (SUDA 
能 系 部 分 染色 体 或 来 自 过 早 着 丝 粒 分 裂 的 染色 体 。 
Hiketa (SCE) 的 研究 ”SCE RARE MI 
传 研究 中 一 种 新 方法 ,在 毒 理 遗传 学 中 是 最 为 常用 的 技术 , 往 
往 用 于 检测 细胞 中 DNA WRG, Æ SCE 水 平 显著 增 
高 就 标志 善 DNA 损伤 程度 的 严重 人 性。 首先 将 SCE 研究 应 
用 于 Alzheimer 病 中 的 是 Sulkava (1979), Eila HT 4 
例 女性 AD 患者 和 5 例 正 常 对 照 组 , 结果 表明 AD 患者 SCE 
FRB 10.4417 细 胞 ,对 照 组 为 9917 细 胞 ;无 统计 学 上 显著 性 差 
Toba Fischman (1980) B Bix Sw, JA Sulkava 的 
be IC SA ESES LSM HMA A, 
LESANA A HB 30 一 40 个 中 期 分 裂 要, 发现 5 例 
女性 AD 患者 中 SCE 频率 为 11.401 细胞 ,而 4 例 年 龄 ,性别 
相配 的 对 照 者 的 SCE 频率 汶 3.12/ 细 胞 , 两 组 间 有 显著 性 差 
异 ; 说 明 AD 息 者 的 DNA 有 损伤 。 
Takehisa 等 (1977) AMRAH TAARE 
发 AD 患者 的 淋巴 细胞 的 SCE 频率 ,经 诱发 后 ,. AD 患者 细 
网 的 SCE 频率 可 增高 到 31,63/ 细 胞 ,而 对 照 组 仪 潜 23,3/ 细 
We 这 一 系列 研究 结果 与 届 病 毒 感染 导致 Alzheimer 病 的 
„fg a 
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Hiie. ARBRE SH sch KETA, 8 
如 多 发 性 神化 症 Cmultiple stlerosis》 就 是 如 此 、 国 此 认为 
AD 患者 SCE 水 平 增高 可 能 与 病 属 病因 有 关 。 当 然 SCE H 
究 结 果 也 有 不 同 报道 ，Schmidt 等 (1981) 工作 与 Fischman 
叉 不 一 致 。 

在 细胞 周期 的 时 间 上 ，Rischman $8 AD REKE 
于 正常 青年 或 成 年 人 ，AD 患者 组 胸 周 期 时 间 为 31.7 小 时 ， 
iE eh 4) 22.5 小 时 ， 这 种 差异 对 病因 研究 的 意义 还 有 待 进 
一 步 探 讨 。 


(三 ) HLA 抗原 的 关联 分 析 


HLA 抗原 是 人 类 主要 的 组 织 相 容 性 抗原 之 一 ,由 于 其 具 
有 复杂 的 多 态 性 ,是 较 好 的 遗传 标志 ,因而 已 广泛 应 用 于 得 伟 
性 疾病 的 关联 分 析 中 。Alzheimer 病 与 HLA 抗原 的 关联 研 
SE SHE Henschka (1978) 的 报告 ,在 34 PI Alzheimer 寅 
患者 (64 一 92 岁 ) 中 HLA 的 分 布 为 ， HLA-C。3 频率 增高 
(P << 0.05), HLA-B, 频率 比 对 照 组 增高 ， 但 无 统计 学 的 音 
Mo 第 二 篇 研究 报告 是 Cohen 等 人 1979) 的 工作 ， 发 现 思 着 
HB, Ce3 和 DR 4 等 HLA 抗原 均 增 高 。 在 这 些 工作 基 
RH, Walford (1980) 报道 由 几 个 达到 国际 研究 水 平 的 
HLA 分 型 实验 室 共 同 合作 检测 55 Hl 3c at RE Alzheimer 
病 患者 的 HLA 抗原 的 分 布 ; 同 样 发 现 B 颁 率 增高 具 显 著 性 
意义 ，Cv 3 频率 增高 无 统计 学 意义 。 同 时 发 现 了 一 个 极 有 意 
义 的 事实 ，B, Cy 3 fF (haplotype) MPE AD 患者 中 
显著 增高 (AD 患者 为 9.1%， 普 通 群 体 为 0.36%),， ARI 
MER, MI P< 10% 而 且 观 察 到 一 个 四 代 的 家 系 : mh, 
BrCw3 单 倍 型 与 疾病 的 分 离 相 一 致 。 
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Wilcox 等 (1980) 在 18 例 小 样本 中 发 更 60 Se i AY 
者 中 A 上 升 ,而 晚 发 型 的 病人 中 A, 和 A SF Bk Et 
果 在 统计 学 上 无意 尺 。 Renvolze 等 (1979) 观察 老年 前 期 和 
老年 期 AD 患者 124 例 ， 结 果 为 BS Mw. WREAK 
的 几 项 研究 结果 列 于 表 ?-2 中 。 

然而 ，Sulkava 《1980) 分 析 32 PURE Whalley( 1980) 
分 析 14 例 患 者 ， 均 未 发 现 有 显著 性 意 尽 的 HLA 抗原 关联 。 
Goudsmit 等 《19812 对 两 个 儿 代 的 家 和 桑 进 行 猎 究 ,也 未 发 现 
HLA 单 倍 型 与 疾病 在 家 系 成 员 中 分 离 相 一 数 , 不 过 有 一 点 是 
一 致 的 ,确实 观察 到 家 和 隶 中 存在 着 B 和 CQCw3 两 个 抗原 。 

RE HLA 抗原 过 AD 的 关联 研究 向 未 作 量 后 定论 :. .但 
是 这 项 研究 是 十 分 有 价值 的 。 因 为 有 人 推测 人 类 衰老 不 涉及 
整个 基因 组 ， 而 HLA 区 域 的 基因 可 能 是 擅 制 吉 老 的 基因 系 
统 之 一 。 WE, HLA 抗原 与 人 类 圳 老 及 AD 发 生 也 许 存 在 
着 一 定 联 系 。 最 近 干 移 胎 等 (1986) 把 Ce3 称 为 对 长 寿 不 利 的 
抗原 ， 发 现 长 寿 者 的 HLA~A， MERA, 而 Cw3 频率 降低 ， 
这 与 AD 患者 中 Cw3 齐 高 的 结果 恰 怡 相反 、Cw 3 频率 升 高 或 
Mika AD 发 生 究 竞 有 何 内 在 关系 ， 很 值得 座 人 WH 


(四 ) DNA 的 分 析 


Alzheimer MEER (AD) 的 分 子 过 传 学 研 究 是 
AEE RC. ME St. George-Hyslop 等 (1986，1987) 对 4 个 
家 族 性 AD (FAD) 作 RFLP 的 连锁 分 析 , 采 用 体 细胞 杂交 
的 方法 克 了 村 了 人 类 21 号 染色 体 上 的 片段 作为 探 针 。 结果 表 
BA SFR 2igz2 区域 之 上 的 DNA 片段 为 探 秆 时 ,最 大 Lods 
(IAS) 2.32 AI 2.37, FFT FAD 与 21 号 染色 体 呈 连锁 ( 见 
#7+3) GWA, HER FAD 的 基因 可 定位 于 ?191i1.2 -> 
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21421 区 域 中 。 

此 后 ， 依 据 老 年 癣 和 神经 纤维 纺 结 是 本 症 的 脑 部 病理 学 
特征 ， 从 Alzheimer 病 及 成 年 的 Powa 综合 征 患 者 脑 血 管 
中 分 离 出 淀粉 样 蛋白 ， 又 从 细胞 外 老年 次 中 提取 一 种 多 肘 
Ai,， 经 负 疫 组 织 化 学 研究 证 实 A 与 淀粉 样 P 蛋白 有 关 。 & 
2 Goldgaber (1987) 和 Kang (1987) SAM PBB AS 
te A, 均 定 位 于 21 Swe E, Tanzi (1987) 又 进一步 人 
证 淀粉 样 B BABA D2181/D2181) 座位 相连 锁 (2 = 
470, 6=0.04), HAM Kang (1987) MESK Ay 基因 
的 DNA 序列 ，Goldgaber (1987) ZAiMeR & Bae 
因 的 序列 ， 并 发 现 他 们 间 有 同 源 序列 存在 。 加 之 Delabar 
(1987) 又 报道 AD 和 Down 综合 征 和 患者 中 编码 这 种 和 蛋 日 
的 基因 谢 量 是 增加 。 这 必然 使 淀粉 样 9 蛋白 (或 A) PAD 
联系 想来、 因而 推测 AD 可 能 是 由 于 基因 产物 增加 所 臻 。 司 
是 ， 另 一 些 报告 认为 AD 中 蛋白 的 基因 剂量 并 没 增 加 Ge 
George-Hyslop, 1987; Tanzi, 1987; Podlisny, 1987), H 
及 FAD 与 蛋白 基因 (Tanzi, 1987) 或 与 A 基因 间 (Brö- 
ckhoven, 1987) 并 不 连锁 。 这 意味 着 AD PREMERA 
ARAMA ELMAR BTR. OR AD 的 致 病 机 理 
又 带 来 困境 。 因 此 ，8 蛋白 形成 的 基因 调控 研究 工作 有 得 更 
进 一 层 。 

Alzheimer 病 的 遗传 学 研究 发 展 甚 快 ， 不 仅 在 细胞 遗传 
上 ,而 且 在 分 子 水 平 上 都 有 很 大 进展 。 MIEKA FAD 基因 
的 分 离 ,症状 前 诊断 ,甚至 监视 、 延 退 AD 的 发 病 都 是 可 能 实 
现 的 。 


二 、Pick FR 
Pick jj (Pick’s disease) 不 同村 Alzheimer iy 患者 往往 
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oe eg FRR, ZTE 45 一 55 SEL, SARA FILLE 40 SR 
PS > Vi EL dx oe RA A SS, ERER RR Ah, EERE 
Alzheimer RRR, RIKER RRA 
' 绪 的 改变 ,在 痴呆 发 展 中 ,可 早期 出 现 类 禁 , 是 本 病 的 指 征 , 另 
外 特点 是 持续 言语 ， 凤 患者 刻板 重复 使 用 同一 个 词 或 同一 名 
子 ， 在 脑室 扩大 上 多 为 不 对 称 性 。 病 理解 剖 表 明 大 脑 效 纠 以 
窒 了 时 为 多 , 镜 检 可 见 神 经 细胞 减少 , 腔 质 细胞 增生 为 主 ， 老 年 
of Antes EEE MILLA, (ERE Alzheimer Ar E, 
AGF 1892 年 由 Pick 首先 报道 。 
PRISMA Po 首先 于 1923 Œ Gans 
ERAS AR BIA. Zerbin-Ridin (1969) 从 文献 中 收 
$6 SS PTE AI 7 TRARRE 2 人 以 上 和 患 局 病 。 Sjö- 
gren (1952) 报告 本 病 息 省 的 亲属 中 ， 父 母 的 患 病 风险 为 
945%, fA 6. 8429%, CBR ARAB o ie 
Sh, Heston (1978) 收集 1952—1973 <2] BARA 2 204 Ai 
神 病 患者 的 尸检 结果 , 发现 85 HR Ree, Hp Pick 病 
11 例 。 调 查 其 亲属 患 病情 况 、 在 一 级 亲属 中 有 7 Pl Pick 病 
者 : RRIAWMKRZA  BSRIAMKBIL 人 。 从 每 个 家 系 
分 析 。 有 5 个 家 系 中 无 继 发 病例 ，4 个 家 系 中 各 有 1 MRE 
tl, 个 家 系 中 有 2 例 利 者 (父亲 和 妹妹 ), 1 个 家 系 中 有 4 
例 患 者 ! 外 祖父 、 甸 父 、 表 兄 和 母亲 7， 经 计算 表明 父母 患 病 风 
M36 0.2540.08, fil Bs Ae 4 0.0740.07, 
APE RAH. Siogven 认为 是 多 基因 遗传 ,而 
多 数 的 早期 研究 者 认为 是 常 染色 体 显 性 遗传 ， 并 受到 性 别 和 
BHBAN EW. | 
| (EF) 
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SN MHA AIRE 


HAR AIRS (mental retardation) 叉 称 精神 渗 育 不 侈 
Coligophrénia), kohe Ree (psychic infantilism), 它 是 一 
组 由 于 先天 或 后 天 原因 引起 的 精神 发 育 受 阻 疾 病 的 总 称 ， 不 


ERENS H. 本 组 正 关 的 主要 特征 为 精神 活动 胸 发 育 受 


阻 ,突出 表现 为 智力 低下 和 社会 适应 能 力 尔 缺 。 

低能 、 智 能 发 育 不 全 不 等 同 于 精神 发 育 迟 组 ,前 者 是 非 专 
科 术 语 , 仅 反 忘 智能 的 缺陷 ,而 不 能 反应 患者 各 种 精神 活动 的 
障碍 。 


息 精 神 发 育 迟 组 的 时 间 范 睹 一 般 指 自 出 生 至 ITS AH . 


个 大 智力 发 育 到 18 岁 基 本 完成 ， 18 岁 及 以 后 发 生 智能 障 得 ， 
则 称 为 智能 减退 或 痴呆 。: 社会 适应 能 力 不 良 也 是 本 症 的 主要 
tt AA BR MEARE EM EON ERM E 
般 可 以 以下 几 方 面 进 行 评定 :， 鲜 适应 社会 程度 。 国 职业 的 适 
应 。 转 使 用 生产 工具 的 能 力 。 鲁 行 沪 的 适应 。 图 处 理 人 际 关 
系 的 能 力 等 。 目 前 ， 国 外 已 有 适应 能 力 的 评定 方法 。 

随 着 科学 水 平 的 发 展 , 有 关 本 症 的 病因 学 、 病 理 心 理学 、 
治疗 学 、 教 育 学 的 研究 都 有 了 很 大 进展 。 精 神 发 育 述 缓 的 问 
题 正 受 到 医学 ,遗传 学 ,社会 学 等 各 界 人 士 的 关注 和 重视 。 


第 一 下 临床 特征 和 临床 分 级 


me PNAS A EAT RMT EM, 还 有 


必 理 过 程 的 障碍 和 特殊 的 体征 。 
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一 、 心 理 过 程 陈 码 
(一 ) 认识 障碍 


感知 ”患者 的 感知 能 力 普遍 降低 ， 并 与 智力 低下 程度 星 
正比 。 表 现 为 对 各 种 感觉 的 分 化 能 力 差 , 术 及 一 般 人 的 水 平 。 
如 颜色 只 能 辨认 红色 ,声音 只 能 感受 强 音 ,疼痛 感受 迟 蚀 。 只 
REAR ARR. BOR WSR, pee 
病 的 不 适 ， 往 往 当 病 情 十 分 严重 时 才 有 主诉 。 但 也 有 个 别 患 
SRA BMT. | 

记忆 记忆 缺陷 ， 远 事 记 忆 力 差 ， 近 事 记 忆 力 更 养 。 一 - 
Ate RE IZ BS ET RE IZ. BRE RI 
轻 ， 但 缺乏 理解 性 抽象 记 亿 。 

思维 BS RRR, LILLE, SNYE 
的 指向 障碍 ,分 析 综 合 能 力 缺 乏 , 联 想 困 难 ,缺少 概括 、 判 断 、 
推理 的 能 力 ， 给 参加 实际 工作 和 学 习 带 来 困难 。 轰 度 者 虽然 
能 上 学 ,但 成 绩 较 差 ,重度 者 根本 无 法 读书 学 习 。 

”但 个 别 精神 发 育 迟 组 患者 可 表现 出 某 种 非凡 的 特 其 ， 如 
音乐 天 才 ,计数 神速 RII, 甚至 达到 超常 的 程度 , 即 所 请 
“白痢 学 者 *。 

注意 ”本 这 患者 的 注意 障碍 表现 为 注意 力 谢 散 ， 主 动 注 
意 力 减退 注意 力 不 能 集中 ， 男 方面 对 外 界 刺激 不 易 引 起 注 
BEREE HGR ES 


二 /行为 障碍 


FETARE BATETAN RRRA HERR 
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Wit AR BLA), BAMERS RR RAR 
贪 三 不 起 3 衣着 不 洁 , 上 生活 不 能 自理 。 有 的 无 性 欲 要 求 ， 而 有 
的 惠 者 却 性 欲 亢进 ,偶尔 发 生性 犯罪 。 

TARE BADRLAGAH, MEK REE 
LIS. the BER PMR BRE, WE. eS 
At LS HRY, PARE REE BT TT os BI UB, 
对 外 界 无 反应 ， 在 固定 地 方 显示 出 某 种 不 变 的 刻 扳 动作 或 长 
期 保持 基 种 秦 势 。 由 于 上 惠 者 缺乏 层 维 能 力 , 以 及 判断 、 推 理 有 
缺 贻 ， 加 之 自控 能 力 差 ， 往 往 容易 被 人 唆使 暴发 出 反 社 会 行 
为 ,甚至 犯罪 。 


(=) fa Be Re A 


| BCA ARIORA, ie NAR 
物 不 感 兴趣 ,对 亲人 没有 感情 ,情感 迟钝 。 有 时 徽 小 挫折 而 帘 
浴 诱 发 出 强烈 的 激情 , 随 着 这 种 情感 暴发 ,往往 出 现 冲 动 破坏 
行为 ,事后 不 能 完全 回 包 。 世 可 沿 现 情感 幼稚 和 情感 襄 退 ,对 
各 种 究 物 失去 应 有 的 内 心情 感 体验 ， 面 部 毫 无 表情 或 终日 带 
ERR BS. RR eR BUR Ao 


=. Fe RK & +E 


ERRMAEBBBRARS BAER FIR 
组 患者 中 较为 常见 。 长 烟 (1966) 报 告 1383 例 15 岁 氛 下 的 精 
HAP RABADA HAAR 24.2% 其 中 区 发 作 最 
BW 66.4%, 大 发 作 加 小 发 作为 10.7 咏 ;点 头发 作 90%, ss 
改作 8.2 铝 ， 大 发 作 加 精神 运动 性 发 作 3.3 儿 ， 精 神 运 动 狂 发 
作为 ,03 旬 。 有 了 时 患者 无 癫痫 改作， 但 腋 电 图 小 往 千 尹 正 常 ， 
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Gibbs (15866) MÉTA eno ete Re 2 400 Ga, 
42% Be WSR. Fe ee oe ee RE 
几乎 点 1/3— 1/20 常见 的 还 在 手足 徐 动 症 、 午 跨 样 动作 。 上 
E (1980) 报告 忆 度 患者 让 约 有 半数 以 上 伴 发 各 种 神经 系统 的 
疾患。 . 
Kew os WUE He ONE RIE, tak. KK, 
PSL AIR RRS. O PORTE. kka MRE, 48 

(AGP RHES. © 面部 及 五 请 异常 ,如 发 际 低下 ,面部 
RMA HK, RRS EF RH RR, RES. @ 
骨 关 节 异 常 ， 如 鸡 胸 等 。 

生长 发 理 和 特征 发 育 不 良 ”患者 的 生长 发 育 和 性 发 育 均 
较 差 而 且 迟 绿 。 长 友 (1976) OH 57 例 7 一 19 岁 精 神 发 育 迟 
组 中 者 的 身高 和 体重 ,结果 表明 正 角 男女 的 身高 分 别 沪 168.8 
cm, $i 156.5em, fin B+ BO 156.8— 162.7 cm 和 147.0— 
451.1cm; REHE 3 FB 595ke, BBA NH 46.38— 
Slike, ME SHE-h, BARS SMA RE RIE 

EREDE. HERH ASAE Sh EER 
发 育 均 比 正常 者 延迟 1 一 2 年。 AHH AS EIR 
1 年 ,乳房 及 阴毛 发 育 也 晚 1 一 2 年 。 

皮肤 纹理 异常 ”常见 皮肤 纹理 异常 为 号 型 纹 增 区， 手指 
纹 线 总 数 减 少 , 通 长 掌 男 更 率 较 高 ，atd 角 增 大 ,以 及 第 五 小 
指 仅 有 一 条 模 祖 线 等 。 

以 上 常常 体征 可 以 发 生 在 一 个 患者 身上 ， 也 可 发 生 在 不 
同 患 者 身上 。 


三 、 智 商 与 临床 分 级 


SRA SHE AS. APR 
= 305 ~ 


党 采用 斯 坦 福 - 比 套 量 E (Staniord-Bine: scale), Wechsler 
的 学 前 儿童 智力 量 表 《WPPSIT) RILES DERE CWISC-R), 
中 国 书 针 幼儿 乱 方 量 表 ( 缆 炮 先 ) 和 学 龄 儿童 吞 力量 表 《 林 传 
思 )。 量 表 测 定 原理 就 是 对 不 同年 龄 的 儿童 各 出 一 组 题目 ,3 
岁 的 儿童 回答 出 全 部 3 岁 组 的 试题 , 则 其 智齿 相当 于 3 岁 ,如 
来 3 SHILBOIS MSE 5 FNM, PAH 5 o 
i BR br ASE RSPR PSE 100 得 出 的 数值 为 智商 (intelligence 
quotient, MER 1Q), | 


即 智商 (1Q) 一 NE x 100。 


EARRAK ARESE 90—110 之 间 ， 个 al 可 高 达 
40, 70—85 为 边 绿 管 力 ,而 精神 发 言 迟 组 者 的 智商 在 0 一 69 
之 间 。 

临床 分 级 ”精神 发 育 迟 组 的 临 末 分 级 尚未 统一 ， 但 是 主 
要 依据 智力 障 得 程度 进行 间 分 ， 我 国 长 期 采用 是 三 级 分 类 ， 
Esai (idiocy), HA Cimbecility) WAS (moron), 

FRA ARE BRT GE ESR, ' 也 参考 智 
ok, 1984 R NSA PARAS HOR: BE, 
HE, ERMEE, 

国外 的 临床 分 级 ， 按 美国 精神 病 学 会 与 世界 卫生 组 织 将 

精神 发 育 返 缀 分 为 5 级 : 边缘 状态 〈iQ 68—85), FEF (IQ 


ESL 4 级 .3 级 和 2 级 分 类 比较 甫 (自作 喧 答 。1980) 


DE s a 
通用 术语 智商 QQ) | ZMAN | 现行 术语 | 其 他 
EREA 50—70 a g 低下 教育 能 力 低下 


中 度 发 育 迟 细 35—49 H A 
BEARS 20—34 


REAR 0—19. | 
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52— 67), HÆ (1Q 36—51), 重度 (Q 20 一 35)， 极 重度 
(10 20 LF do : 
此 外 还 有 分 为 4 级 , 3 级 和 2 级 者 ,如 表 8-1。 


第 二 节 ”遗传 流行 病 学 调查 


精神 发 育 迟 缓 的 病因 复杂 ,除了 遗传 因素 外 ,还 有 非 遗 传 
因素 。 进 传 齐 行 疾 学 的 研究 对 于 这 种 复杂 病因 的 探讨 其 有 重 
Bt DN Gas ADH ,遗传 方式 , 胎 次 育龄 效应 等 方面 
”加 以 论述 。 


— BAF 


有 关 患 病 率 的 各 国 , 各 地 区 资料 的 不 一 致 ,可 能 是 诊断 标 
. È, WED, ARRAS. RERE 12 地 区 的 流行 病 
堂 调查 资料 ， 罗 开 入 等 (1986) 报 道 在 城市 和 农村 12 000 户 、 
51982 人 中 发 现 中 度 患 者 135 例 ,重度 患者 21 例 ， 患 病 率 为 
3.33 fe, 标准 化 患 病 率 也 为 3.33 和 ,其 中 男性 为 3.73 物 ; 女性 
为 2.929%o， 而 农村 患 病 率 4.30% Fe SRR Bi 
2.25903 

F fi ae A A Bo, 南京 市 (1982) 3.36% (391) 
116 522); E # TH C1980) 1.74% (806/463 202); 武汉 市 
{1983 )1.30%e( 154/118 665); 四 川南 部 【1977275.2090o(19357 
372 116); PJ (1983) 3.27% (1374/420 000); 四 平市 
C1978) 城市 患 病 率 1.06%( 22/20 697) 和 农村 患 病 率 3.7% 
(124/33 823); ABE TH C197792.53%0(481/187 126); 长 沙市 
(1958) 1.02%0( 274/266 916), 
国外 资料 的 数据 较 高 ,马来西亚 C1985) 鸭 1.46% 7 
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(1985) 中 度 和 重度 患 病 率 为 3.59%o， 非 律 宾 在 8 一 16 PHE 
Fa iy 2% mE 2.52%, AE 0.86%, mI 09, F 
1.33%, HR 5.6%, HÆ 34%, BB 230 

对 于 重度 精神 发 育 迟 绿 忠 病 率 ， 纽约 (1955) 5 一 7 岁 为 
3.6% ; 美国 C1962) 12 一 14 3 3.3%, MH (1980) 8 一 10 
岁 为 3.7; 加 拿 大 (1973) 10 岁 为 3.89po; 瑞典 197?7311 一 16 
P X 2.8%006 


=. MAHA 


精神 发 育 返 绿 的 病因 是 多 因素 的 , 罗 开 林 等 《1986) 区 分 
为 先天 和 后 天 因素 ,在 156 HABA PCA 78 P HR 
性 53 例 ,原因 不 明 25 Bil, Pig Bae (1982) 在 116 522 AREH 
发 现 391 例 本 症 串 者 ， 其 中 近亲 联姻 8.12 男 ,染色 体 异常 
5.83%, BREA AK 12.19%, ARER 558%, A 
SUE 3198S: KAHRRAR BDRM ED BE 
A ti. BE, IMG. BPA Ro 此 外 , BR EEC 1983 DY 
RARE: 在 118 665 人 群 中 本 症 患 者 154 例 ， MI 
天 性 异常 占 43.5 多 ， 后 天 因素 致 病 占 56.5 狗 。 前 者 包括 近 杀 
联姻 5.85%, RRR 14.9%, PHRA 58%, ARER 


«3.3% RA KR 17.9%, BI 13%, RBA 15%; ae 


包括 脑 炎 30.5%, MR 13.6%, BH 39%, RELSE 
3.9%, WIMH33%, Pi 13%. 

$85 Ee 5 (198.7 BPE a a TH Se BY 
297 例 的 病因 ，297 例 中 男 福 192, 女性 105, IQ 为 0 一 
25 的 重度 智力 低下 113 例 , 占 38.05 % .1Q 为 26 一 50 RHEE 
151 例 , 占 50.84%, IQ % 51—70 AR A 33 Hl, 4 111%, 
经 研究 分 析 , 各 类 病因 分 布 如 表 8-25 
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BAA E 
小 ie 
.后 天 疾病 后 造 症 

BRE 

原因 不 明 抽风 

BM JL gs ape 

ER 

RBR 

WEA E 
小 计 


Tut 


SEO, UMM ERRE 
能 发 育 障碍 的 主要 原因 。 

国外 Arimd 等 (1981) 分 析 了 中 、 重度 精神 发 育 迟 缓 患 
者 637 便 , 发 现 患 病原 因为 : WERT AK, HEB thas E 
31.6 狗 ， 出 生 时 因素 占 5.3%, 出 生 后 因素 ,包括 感染 ,出 血 占 
12.4%, BEASAR S 1H3.7 旬 ， 精 神 病 和 孤独 定 58.6%, 
文化 教育 剥夺 型 占 61%, MAREE 22.3 免 。 还 有 Finfeld 
(1984) 分 析 省 大 利 亚 的 4461 DAHER RHO: 
RSH HE 7.3%, HAG 8.9%, EARR 27%, WALLA, H 
生前 患 病 17.8%, BUR 18.6%, BH 3.59, 精神 
P LID, ERLEA 25%, AA 30.2%, - 


Fi. 


=. REBD 


RAH, TRER REAG EEA NER RAS 
一 。 王 枢 等 (1985) 对 51 AKER SET BREAD HH, RE 
Ata (17.6%), Hh 7 WH 21 三 体 , 2 WHY BA 
体 异 常 。 张 万 兰 等 (1986) 也 对 50 例 智 力 低下 儿童 进行 染色 
体 核 型 分 析 ,同样 发 现 9 BIER, Eps 例 为 21 三 体 , 1 例 为 
双 着 丝 粒 额外 小 染色 体 。 此 外 , 李 秀 玲 等 (1986) 进行 较 大 样 
本 的 研究 ,分 析 400 例 小 儿 先 夫 智 能 发 育 迟 缓 者， 发现 68 例 
是 染色 体 异 党 者 ,其 中 先天 息 型 55 (13.75%), BREAK 
目 异 常 4 例 C1.0%)， 常 染色 体 结构 界 常 7 p.75% RUE 
色 体 数目 异常 2 便 (0.5%%)。 在 55 例 先天 总 型 中 ,典型 ?1 三 
45 (11.25%) RAB 6 BICL.50%), 易 位 型 3 例 (0.75 狗 ) 
和 复合 型 1 例 (0.25 多 )。 可 见 我 国 染 鱼 体 异 常 的 精神 发 育 迟 
组 患者 主要 是 21 三 体 ,防止 21 三 体 的 出 生 ， 将 对 本 壮 的 发 病 
率 降 低 可 起 很 大 作用 。 

Pa Sh RUE BEE (1980) 40-87 449 例 本 症 的 染色 体 ， 发 更 ， 
37 例 是 异常 者 , 占 总 数 8.7%, Heh 33 例 为 21 三 体 [ 典 型 31 
例 , 易 位 型 1 RGR 1 例 ); 另 有 3 例 常 染色 体 异 常 146, 
XY/47, XY + 12P: 46, XY, ¥€22): 45, XY, — 13, —14, 
+:(13q14q)1,(% 1 例 女 性 有 性 染色 体 异常 (47, XXX), 21 
三 体 不 权 是 国内 ,也 是 国外 最 常见 的 染色 体 畸 变 的 类 型 。 

Moghl 等 (1981) 在 你 能 门诊 中 收集 306 RJL, HHH 
74 例 原因 不 明 的 特 发 的 精神 发 育 迟 组 患者 作 了 染色 体 分 析 ， 
发 现 14 例 有 染色 体 异常 (21 三 体 除外 3，7 例 是 性 染色 体 ， 
7 例 是 常 染色 你 ， 认 为 特 发 性 本 症 儿 童 的 染色 体 异 常 的 频率 
为 6.7- 一 21.4 名 ， 并 把 以 往 一 些 作者 的 工作 归纳 于 表 83-3 
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中 。 

外 些 可见， 有些 原因 不 明 的 精神 发 育 迟 缕 的 丰 岳 原因 可 
能 是 除了 21 三 体外 的 性 染色 体 和 贡 染 色 体 数目 和 结构 内 了 旺 
变 所 敬 , 尤 其 是 常 染 色 体 的 畸变 。 


四 、 胎 次 和 育龄 效应 


患 儿 的 胎 次 和 父母 育龄 与 精神 发 育 迟 缓 的 发 生 有 很 大 关 
AME +e, MPRA RR BE PRE DS BH 
大 =。 国 内 李 长 富 等 《1982) 调 查 29 例 经 细胞 遗传 学 证 实 的 21 
三 体 症 家 系 , 发 现 其 中 23 例 为 同胞 组 中 排行 景 小 者 ， 其 母 都 
是 多 产妇 ;在 生育 患 儿 时 已 生育 过 4 一 5 胎 者 有 10 人 ,生育 7 
胎 以 上 者 汐 13 人 ;另外 以 父 母 育龄 看 , 父 高 育龄 者 《 汪 40 岁 ) 
占 3/5 以 上 ， 母 高 育龄 者 (35 SVL AS, JED 
《1986) 对 12 HAS ER RAL RET a 
有 ?7 例 患 者 的 母 育龄 在 38—48 岁 ， 且 为 5 一 11 胎 的 多 产妇 
Go 

ES yb it 92 85 RS BS AL H SE a AN, Acfiso( 1980 HEH => 
40 Sats AEE BULA 40 SEL FES 10 倍 , 妊 
RAYA AF 3 的 比 姓 娠 胎 次 小 于 3 的 高 3 o 

除了 先天 轧 型 外 ， 其 他 精神 发 痛 返 组 可 能 也 存在 胎 次 和 和 
育龄 的 效应 。 陶 国 泰 等 《1982) 的 流行 病 学 调查 报告 中 讨 
论 病 因 时 ， 指 出 5.58% 患者 为 高 龄 父母 所 生育 ; 部 培 桂 等 
《1983) 也 指出 33% 的 本 证 和 患者 为 高 龄 生育 。 DAMES 
(1985) 调 查 会 法 隔离 群体 ,分 析 66 例 精神 发 育 迟 绿 患 者 ， 发 
现 出 生 时 及 次 为 第 3 一 9 胎 占 76.32%, LEY 710%, 

因此 ， ”对 大 妇 生 育 _ 个 孩子 和 适 擒 生育 均 对 碱 少 本 半 
的 发 生 有 很 天 者 尽 。 
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第 三 节 ARG RTRs 


近年 来 ， 大 家 对 精神 发 育 迟 缓 问 题 的 关注 日 益 增 长 。 这 
可 能 是 社会 技术 进步 对 个 体 适 应 提出 更 高 要 求 ， 造 成 社会 的 
压力 ; 另 一 方面 ,人 类 的 总 疾患 中 约 1/4 为 遗传 病 和 先天 性 畸 
形 (包括 精神 发 育 迟 缓 ), 加 上 环境 中 一 系列 有 害 因 素 的 出 现 ， 
FRAR BEAR OWE ER EURER, AMR 
人 了 解 脑 的 本 质 和 损伤 脑 的 原因 、 推 动 了 精神 发 育 迟 绿 的 病 
因 学 研究 。 因 此 ,本 症 的 病因 探索 已 取得 很 大 成 就 ,尤其 显示 
遗传 因素 的 重要 性 ， 不 但 了 解 许多 疾病 的 本 质 和 缺陷 基因 在 
染色 体 上 的 位 置 ， 而 且 可 以 在 出生 前 作出 基因 诊断 ， 预 防 患 
` 儿 的 出 世 。 这 一 切 与 遗传 学 发 展 ， 尤 其 与 分 子 遗 传 学 的 突破 
分 不 开 。 现 在 以 如 下 几 个 方面 论述 遗传 因素 对 本 症 发 生 的 作 
用 。 


一 ,家 系 调查 


本 症 患 者 的 家 系 中 ,不 仅 同 病 者 较 多 ,而 且 也 常 出 现 其 他 
精神 疾病 患者 。 方 思 鸣 等 《1986) 报道 先天 性 精神 发 育 迟 组 
67 例 , 其 中 25 例 有 家 族 精 神 病 史 ，I19 例 为 精神 发 育 迟 组 ,5 
傅 为 精神 分 烈 症 ，!9 例 为 阁 病 性 精神 病 。 李 长 富 等 C1982) 报 
道 了 先天 最 型 的 家 系 情况 ,29 ABRERA 1 272 个 家 族 成 员 ， 
有 14 人 患 精神 疾病 C1.1%), 其 中 精神 分 裂 症 6 例 (0.47 免 ), 管 
HEF 5 pCI), MU 1 例 (0.98 多)， 还 有 诊断 不 明 精 神 
疾患 2 例 。 刘 协和 等 C1983) 在 42 万 人 群 中 发 现 精神 发 育 迟 
组 者 1374 例 ,对 其 家 系 作 了 调查 ， 并 以 1 509 例 健 康 人 的 家 
系 为 对 照 ， 结 果 表 了 明 家 系 中 有 同 病 忠 占 10.6 狗 , 比 对 照 (健康 


aalt 


eee ee 


WN OIGBtS a ERR AD Re RBA 
i. CAST 人 ,兄妹 107 人 ,子女 BA, OMALE 5 
A, BUA Bo 8 AES A ILEA 4 Ao DE 
范 等 (1985) 对 会 族 隔 次 区 的 本 症 患 者 家 系 的 分 析 ， 同 样 显示 
家 系 成 员 中 局 病 率 增高 ， 在 父母 两 系 三 级 亲属 中 同 炳 患者 为 
31 例 , 包 括 先 证 者 在 内 的 一 级 亲属 中 同 病 患 率 (26.20 多 )。 明 
显 高 于 二 级 (3.71 和 多) 和 三 级 (4.62 狗 ?亲属 。 

以 上 结果 均 表 明 本 症 有 明 昆 的 家 族 泰 集 现象 ， 并 且 与 其 
tis tH BK Ro 


=, PERRSUA 


染色 体 畸 变 是 引起 精神 发 育 迟 缓 的 主要 诛 因 之 一 ， 无 论 
是 数目 还 是 结构 的 变化 ,或 是 性 染色 体 或 常 桨 色 体 的 变化 ,经 
常 引起 智能 障碍 ， 这 方面 的 资料 可 参阅 本 章 第 二 节 和 第 十 章 
HAR. AHBETAX RES ATS AE IK 缓 的 关 


(—-) X 脆性 染色 体 


时 在 1938 年 Person 就 发 表 1 280 PITH RAR Ce 
称 MR》 儿 童 中 男性 偏 多 的 资料 。 此 后 Martin (1943), AL 
lan (1944)、Renpenning (1962) 陆续 报告 MR eX zeta 
性 遗传 。 到 1969 年 Lubs RMAZE—P=fte XRAY MR 
家 庭 中 ，4 名 男性 患者 和 另 一 家 庭 中 2 名 男性 MR 患者 及 其 
母亲 RRA. WRIT CAREA RE AMA 
GF Se HGH, MESES zy A a ie”, RT eB oe 
影 证 实 这 C 组 染色 体 就 是 了 染色 体 ，Lubs 称 之 为 AR 
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色 体 。 十 多 年 后 Giraud (1976), Harvay (1977) 进一步 证 
实 Lubs HHR, 1977 年 Suthrland EREET fr kt 
Aka TR I, HEARR e AO ED er BR HE 
部 位 《fragile site), 近年 研究 已 了 解 不 仅 和 染色 休 E q2? 
或 928 上 有 脆性 部 位 ,而 且 常 染色 体 也 发 瑰 许 多 脆性 位 点 , 往 
往 关 获 性 位 点 与 智力 障碍 关系 密 团 ， 常 染色 体 脆 性 位 点 与 肿 
HH Ko 


(=) X 脆性 综合 征 


临床 囊 现 ”本 定 的 临床 特点 主要 包括 智力 低下 . 巨 率 症 、 
特殊 面容 ,语言 障 得 及 行为 异常 等 方面 。 
| Leak? 智力 障 得 的 程度 变化 范围 较 大 ， 一 般 说 半 
FRAP GS DRE, RAT TUE Sw Hie, 所 以 
大 多 数 患 者 为 中 度 和 重度 智力 障碍 。 
LES 本 症 男性 患 虱 多 数 罕 丸 增 大 ， 主 要 由 于 积 溢 

增多 所 致 ,可 用 罕 丸 测量 仪 进行 测定 。 

3. 罕 珠 面容 ”患者 面部 特征 为 面 瘦长 ,前 额 突出 , 咀 大 层 
ART a, POR ABR, BMS, LENK, 

4. 语言 降 可 ”听力 和 记忆 力 较 差 ， 个 代 柯 请 是 调 而 少 ,而 
县 不 能 用 正确 语言 来 表达 。 

J. UAT AR FBR, ERME e 
Be. Olin. fT ost i AO OHA, 

Mies Al, WX EN MR 有 了 一 定 认 
识 ,尤其 X 瞻 性 位 点 的 发 现 ,已 将 这 二 者 联系 起 来 ， 国 外 做 了 
个 少 工作 ，Turner 《1980) 报道 几乎 30% 的 和 连锁 智力 低 
下 具有 脆性 入 架 色 体 。 这 种 脆性 处 染色 体 综 合 征 在 男 姓 中 发 
病 率 很 高, 所 Herbst TAH 0.92%, 占 所 有 智力 低下 男性 中 
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的 10 一 加 免 。 美 脐 性 染色 体 在 女性 杂 合 子 中 表现 可 以 为 轻 
BEAK bitte ERAN ASE BY 0.2%, HOME 
JE Fae BY 10%, Turner (1980) 调查 128 个 智商 在 
55-—75 TARE PaaS, E72 BRR 
常 的 女 芒 中 检 出 5 HE: X BAA C7 名), 并 对 这 5 A 
先 和 证 者 家 系 作 了 调查 ， 结 果 4 个 家 系 中 均 有 中 度 智 妃 低 下 男 
Eee, ATR BE BSAA SILA XK, © 
这 一 工作 提示 女性 携带 者 可 能 轻 度 智力 低下 ， 否 定 了 过 去 认 
为 女性 胎儿 无 风险 的 看 法 。 最 近 Brown (1982) 在 4 例 诊 断 
为 班 独 症 的 尾 性 患者 的 细胞 中 发 现 系 脐 性 染色 体 。 Watson 
C1985) Æ 76 ABE MED 4 EX AE 
Æ, Blomqulst (1985) 在 瑞典 83 P}RULAEBR 中 ， 发 
现 13 ARARE XA AMMAN Xe She SULA 
HRE LA = — o i 

图 内 许 费 珍 等 (1984) 首 先 报 告 一 例 带 有 腹 往 和 X《q277 的 
X 连锁 MR AIR, WARM SWORE 6 个 家 系 ， 田 性 
患者 脆性 下 染色 体 平均 频率 11.9 名 ,并 发 现 13 例 胸 性 和 携带 
省 有 的 区 性 。 趣 雍和 等 (1987) 也 报告 一 个 家 系 ， 人 发 现 5 个 (64 男 和 
ODBERE, 均 是 严重 和 中 度 的 智力 低下 ，4 ABHA 
风 耳 和 和 大举 丸 。 男 外 , 胡 桶 等 C1984) 对 70 例 MR 儿童 染色 体 
作 了 检查 ， 发 现 54.3% (38/70)MR ILERA MEA it 
在 各 组 染色 体 上 。 显 然 精神 发 育 迟 绥 与 脆 狂 外 染色体 存 在 着 
MWK, | 

近代 分 子 生 物 学 研究 表 肖 了 腹 性 和 综合 症 可 分 为 遗传 型 脆 
性 部 位 《hbh-fra) 和 结 梅 型 及 性 部 位 《c-fra)o MHE X 综合 征 
的 吉 传 规律 十 分 复 猴 ， 不 能 用 经 典 外 连锁 隐 性 遗传 来 解释 ， 
本 身上 县 有 特殊 的 遗传 规律 © 通过 无 异常 表 型 的 男性 携带 
者 义 称 外 显 不 能 《NP) foie, hil Pre BAH X sete A] 
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AILS RR, © BANK Be Bey 20A, Dae 
1.4, © REPAY XM BAULE H A g E 
05, @ 表 型 异常 女性 的 脆性 外 来 自 他 们 的 母亲 ， 非 来 自 父 
Ro © 435% 女性 携带 者 出 现 智力 低下 。 ©NP BHRR 
狂 习 母亲 一 般 表 型 都 正常 ， 其 子女 出 现 表 型 异常 的 腹 性 开 串 
春 的 机 率 较 低 。 钙 几乎 所 有 了 脆性 X 综 合 征 患者 的 母亲 都 的 带 
ARE X. QOAlG ARBRE AR, MEH Xe ATE BK 
RY Ta AY ee A Ft 

Ha Pat fee PRA, ATA eR OK FEO OS, 
Friedman = (1986) 提出 脑 性 和 综合 征 可 能 是 一 种 可 移动 遗 
传 因子 作用 的 结果 ， 这 种 可 移动 的 过 传 因子 上 共有 染色 体 和 染 
色 体 外 活力 。 根 据 此 模型 ,可 以 很 好 解释 本 症 的 遗传 方式 ( 薛 
WE. 1987), : 

防治 ”本 患 的 预防 ， 首 先是 表 型 异常 脆性 和 女性 的 带 者 
的 检 出 ， 因 为 这 类 槐 带 者 生育 智力 低下 男孩 的 风险 有 50%, 
第 二 可 作 产 前 诊断 ,尤其 对 脆性 站 携带 者 的 妇女 ,或 家 族 成 员 
中 出 现 过 脆性 处 综合 征 和 患者 的 妇女 更 为 适合 。 在 诊断 手段 上 
除了 细胞 遗传 学 方法 外 ， 近 年 来 本 症 的 基因 诊断 技术 也 在 开 
始 探索 ， 不 入 的 将 来 ，RFLP 可 以 广泛 应 用 于 脆性 处 综合 症 
的 产 前 诊断 。 

本 狂 的 治疗 处 于 党 斌 阶段 ， 开 始 有 人 采用 叶酸 盐 起 代 疗 
法 。 初步 观 察 到 经 治疗 后 可 减少 正人 性 部 位 Xq 27 的 表达 ， 对 
行为 有 改善 ， 但 对 智力 改善 未 见 有 效 。 因 和 而 认为 如 果 在 幼年 
时 ,下 新 生 儿 时 就 开始 治疗 也 许 会 有 效果 。 
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陷 , 也 就 是 基因 缺 史 ,可 使 代谢 发 生 障 得 ,无论 是 氨基 酸 代谢 、 
核 酚 代谢、 脂肪 代谢 和 酯 代谢 等 障碍 均 可 导致 人 类 的 精神 发 
育 迟 绥 ， 而 且 大 多 数 的 代谢 障碍 属 隐 性 的 单 基因 遗传 。 有 关 
这 方面 的 内 容 可 参阅 本 书 的 第 九 章 , 此 处 不 再 末 述 。 


四 、 多 基因 效应 


染色 体 畸 变 和 单 基因 突变 可 导致 严重 的 精神 发 育 述 Be, 
除 此 之 外 基因 和 环境 相互 作用 也 有 同样 效应 、 现 以 直方 性 克 
洒 病 为 例 说 明 多 基因 引起 的 精神 发 育 迟 组 。 


H D PE oa IT A 


ARER 克 汀 病 〈cretinistm) 是 一 种 引起 严重 糖 神 发 
育 迟 组 的 疾病 ,可 区 分 地 方 柱 克 汀 病 (endemic cretinism) 和 
Bee te way Hy (sporadic cretinism), BUFF 1614 年 platter 
首先 描述 ,后 者 于 1850 年 由 Curling 首先 报道 。 

散发 性 克 汀 病 是 一 种 隐 性 遗传 病 ， 由 于 基因 和 缺 渔 造 成 原 
发 人 狂 定 状 腺 功能 任 下 ， 是 代谢 过 程 中 茶 种 醉 的 缺陷 所 致 的 疾 
病 。 

另 一 类 地 方 福 克 汀 病 在 世界 范围 内 分 布 极 广 ， 几 乎 布 及 
欧 、 亚 , 非 、 美 各 大 训 。 现 在 认为 地 方 性 克 汀 病 是 遗传 和 环境 
相互 作用 的 多 基因 遗传 病 。 在 我 国 皖 南山 区 的 好 方 性 克 汀 病 
在 临床 表现 上 可 和 分 为 三 种 类 型 ， 外 神经 型 ,其 症状 最 严重 , 管 
PRET BAKER, GRR. APERD ,语言 和 运动 障 
BEEREN OYEN, RAMENA HA, PARN, 
SHE LEEFTS AZRE ERAS HK BR, 
BAR. CAR. ERE, Ke, RRARRGH. BAe 
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JR EAEE, CHAREE, EIET, SHABA 
WAA, BB PEAS A) ENEE RET, RRA MR ERE, RW 
Wits 

遗传 学 ”地 方 性 克 汀 病 的 病因 至 今 尚 不 完全 清楚 ， 但 对 
AŽ ERRAR ERER EIL ,安徽 河南, 河北、 甘肃 等 省 区 
AMER KABA BRA 11.4 狗 。 国 外 亦 有 高 发 区 , 如 新 几 
AW PB 55%, BRER 3.1%, EAR 592, ZET 
HKE RREK, 

近年 来 在 病因 学 的 芝 忧 因素 方面 作 了 较 多 研究 。 首 先 发 
RAR BRR AERAR, KRU REA 
山区 ,132 例 本 症 患 者 一 级 亲属 患 病 率 11.29 (97 (859), MA 
RA 2A 2.09% (18/861); 患者 双亲 上 患 病 率 1.14%(3/264); Al 
胞 为 14.77% (80/555), PA% 4.61% (3/65), BSC 1983) 
在 辽宁 省 抚顺 县 对 168 例 本 症 患 者 作 了 家 系 调查 ， 发 现 一 级 
亲属 患 病 率 汶 4.0%， 而 群体 患 病 率 0.58%, TEA T EEE 
病 率 .在 一 级 亲属 中 ,患者 双亲 患 病 率 为 18 免 , 同 胞 为 4.8 锡 ， 
子女 为 8.7 免 。 此 外 王 致 君 等 (1983) 报 道 河 南 埠 洛阳 地 区 的 资 
料 ,一 级 亲属 1192 人 中 96 ABATE (8.05%), ZRA ŠE 
1309 人 中 62 人 患 病 《4.74 多 )， 三 级 亲属 2 287 人 中 48 A 
病 (2.10%)o 还 有 安徽 省 安庆 地 区 (1982) 的 报道 ,患者 一 级 亲 
属 患 病 率 3.40 名 (92/2 705) 高 于 群体 的 患 病 率 0.82%, TAA 
亲 绿 关系 越 近 , 发 病 率 越 高 。 
如 果 从 双亲 患 病情 况 分 析 , 24 个 双亲 之 一 为 本 症 患 者 的 
ZER ATREA 53 人 ,患者 鼎 7 人 ,上 患 病 率 为 13.21% CH 
Wet ew, 1982), 另 一 份 报告 ，167 个 双亲 正常 的 家 
宪 , 其 子女 校正 后 叫 病 率 16%, 双亲 之 一 串 病 的 33 个 家庭 ， 
子女 校正 后 患 病 率 为 20 史 ,双亲 均 是 忠孝 的 8 IRE, ET 
次 无 患 病 者 ( 谢 宗 也 等 ，1983)。 还 月 洛 昌 地 区 .17 RRS 
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一 串 病 的 家 庭 ， 子 玄 41 人 中 12 人 和 患 病 ， 患 病 率 29.26%,% 
扫 双 方 均 为 克 汀 病 的 一 家 ， 子 妇 5 人 ，1 人 患 病 ( 王 致 君 等 ， 
1983)。 抽 有 名 南 山区 报告 ， 夫 妇 尿 方 均 有 病 的 9 个 家 庭 中 ， 
FRE GA, SABI, SU 3L25%, 一方 有 病 11 对 È 
妇 ， 生 育 子 女 22 人 ,5 人 患 病 ， 患 病 率 27.27% CRE OM, 
1985)。 DERRER PARRARI, BRAE 
经 典 的 孟 德 尔 遗 传 方 式 给 予 解释 。 因 此 ， 我 国学 者 对 了 以往 认 
为 好 方 狂 克 汀 病 是 肛 胎 期 缺 夏 病因 学 说 作 了 修正 ,在 1979 年 
te} SRA AR OR, 19795 Hx, 1979), 
到 1980 年 对 传 第 明确 提出 多 基因 址 传 病因 学 说 。 此 后 有 许 
STEZA REKON DRS ERNEA, i 
BAAS E 41.62% 5 Se (1983) AARAA 
率 是 54%, ERAS (1983) 认为 洛阳 地 区 本 病 遗 传 率 
77.71 多 3; 张 龙 41985) 报 告 遗 传 这 67 多。 同时 根据 群体 发 病 率 
的 平方 根 近 似 一 级 亲属 的 预期 发 病 率 的 原理 ， 初 步 证 实 本 症 
直 传 方式 为 多 基因 过 传 。 

最 近 ， 梅 长 举 和 江 三 多 (1987) 应 用 分 离 分 析 和 多 基因 阐 
值 理论 ,也 证 实 本 症 属 多 基因 遗传 ,其 加 权 平 均 遗 传 率 和 标准 
iy 78.51 +7.54, | 

在 本 症 染 色 体 研究 方面 ， 王 芝山 (1980) 对 35 例 患 者 作 
了 染色 体 数目 和 结构 的 观察 ， 发 现 各 类 细胞 分 布 为 二 售 体 
$4.39%, 亚 二 倍 体 13.24% , ORK 0.66%, SHR 114%, 
内 复制 0.57 % , th hey AE 0.36% , Be (KM SE 0.18%, Aid: 
2 ht & eS] RR SA AK 

Bia AGB MA. eS ee E 
Ibi  BHRSNE AH ARASH MRSA. 8 
疗 方法 主要 在 早期 采取 人 工 补 厂 ,增加 营养 ， 症 状 可 改善 , 待 
少年 期 用 药 CADTHRRE. AHWR, BKM, 
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EMR ALA BE SET AA RTS Eo 
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近亲 婚配 积 同 型 婚配 的 遗传 效应 是 十 分 清楚 的 ， 近 亲 婚 
本 的 子女 中 纯 人 台子 比率 增高 ， 往 往 容 易 造 成 家 族 中 有 害 隐 性 
基因 纯 含 而 发 病 ， 因 为 许多 代谢 障碍 导致 的 精神 发 育 迟 缀 多 
VERE DMRS TAPAS Bi Se 
wRERAT Rowe, METERLE AAEE 
交 系 数 000055965, TEE RRMA RED AHS 例 先 天 性 知 力 
EF. 例 重 症 肌 无 力 ,1 PARES. HARE DIES > i 
非 近亲 通婚 组 中 仅 1 例 为 先天 柱 心 脏 病 。 向 孟 译 等 (1984) 调 
Ae Sd 1S Se ee BE Be 8 a tL, BR, GR RI e E 
在 南山 邯 区 为 58.19 锡 ,在 金 神 地 区 为 3221 儿 ,网 间 一 地 区 这 
RAT, FU SHAE 4.76 铝 。 然 后 分 析 近 亲 婚 配对 子女 
的 影响 ,发 现 傈 傈 族 子 代 总 数 为 1513 人 ,有 96 例 为 精神 发 育 
Rh 63.5 旨 ,而 汉族 对 照 组 子 代 636 人 入, 18 人 患 精神 发 育 
iB E 28.38o ,显示 近亲 婚配 率 趟 高 ,影响 子女 健康 趣 严 重 。 
朱 承 时 (1985) 对 新 疆 地 区 的 回族 ,哈萨克 族 , 维 吾 尔 族 ， 以 及 
汉族 的 近亲 通婚 进行 调查 ,将 这 四 个 民族 合并 秀 析 ,在 近亲 婚 
FAA 5.81% 为 智力 低下 ， 而 随机 婚配 对 照 组 的 子女 中 
M4 0.039%, 

近亲 婚配 危害 是 十 分 明显 的 ， 所 以 我 国 婚姻 法 中 规定 禁 
止 近亲 婚配 。 事 实 上 ， 同 型 病 婚 配对 子女 也 有 着 极 大 的 危害 
性 ,因为 同型 婚配 同样 增高 有 害 隐 性 基因 纯 合 的 比率 ,而且 会 
增高 有 害 显 性 基因 的 频 诬 ， 结 果 会 造成 子 玄 中 精神 发 育 迟 组 
澳 比 率 太 大 提高 。 江 三 多 等 (1983) 调 查 安 徽 省 基山 区 563 名 

FUE | 


RR RAEE S 对 ,结果 在 这 二 类 婚配 中 的 子女 , 夫 
折 , 流 产 , 患 精神 发 育 迟 绥 和 其 他 精神 病 者 远 远 超过 随机 婚配 
组 ， 结 果 列 于 天 8-4 中 ， 可 史册 病 婚 本 的 恶果 不 亚 于 近亲 婚 
Boe 


E-i GRENADE AHS KMMRAC ASS Se, 1983) | 


由 此 可 见 ,从 优生 学 角度 考虑 ， 除 了 禁止 近亲 婚配 外 ,一 
定 要 杜绝 同 病 婚 配 和 控制 其 生育 子女 ， 这 不 仅 是 预防 本 组 疾 
病 发 生 的 有 效 措施 ， 而 且 也 是 关系 到 提高 中 华 民族 健康 素质 
的 根本 大 事 。 


第 四 节 san enema 
一 、 社 会 文化 型 精神 发 育 迟 组 


精神 发 育 迟 缓 除了 受 医 学 因素 影响 外 ， 还 与 非 生 物 医 学 
因素 有 关 , 包括 社会 ,文化 、 家 庭 、 心 理 等 方面 的 因素 。 实 际 
上 ,在 所 有 精神 发 育 迟 组 患者 中 , 仅 少 部 分 患者 可 发 现 医学 上 
的 异常 ,大 部 分 是 没有 医学 异常 的 经 度 患 者 ,这些 患者 被 认为 
是 多 基因 遗传 .社会 环境 .文化 教育 、 家 族 及 心理 等 多 因素 综 
合作 用 的 结果 ,并 且 还 可 能 加 上 亚 了 临床 的 生物 医学 因素 ,但 是 
在 所 有 这 些 因 案 中 又 没有 一 个 因素 特别 突出 ， 患 者 所 涉及 的 
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往往 不 是 医学 问题 ， 而 是 教育 问题 。 这 类 迷 神 发 育 迟 缓 就 被 
称 为 “社会 -文化 型 ” 《social-cultural) 或 称 为 "文化 -家 族 型 ” 
(cultural-familial) 或 “社会 -心理 型 ”(social~psaychlopical) 
精神 发 育 迟 绥 。 这 里 的 "社会 "因素 是 指 与 医学 "因素 机 对 而 
盲 的 非 医 学 因素 。 | 

人 人群 的 稍 商 是 一 项 呈正 态 分 布 的 连续 变量 ， 是 一 个 受 多 
基因 控制 的 遗传 性 状 。 在 这 一 连续 的 生理 性 变量 的 较 低 一 
端 ,可 以 认为 是 多 基因 影响 的 精神 发 育 迟 缓 , 而 与 此 不 同 ， 单 
基因 突变 所 致 的 精神 发 育 迟 缘 却 造成 非 连续 的 、 病 理性 精神 
发 育 迟 组 。 对 双生 儿 积 同胞 千 商 的 研究 结果 表明 相同 基因 越 
多 的 个 体 , 智 能 水 平 也 越 节 过 ,有 学 者 估计 爱 多 基因 摊 制 的 入 
能 水 平 的 遗传 率 约 为 60 一 70%。 但 是 ,同样 的 基因 型 在 有 利 
的 或 不 利 的 环境 条 忻 下 其 表现 型 有 一 定 范 围 的 数量 壮 异 ， 称 
为 “反应 范围 ”(reaction range), 决定 智商 的 基因 型 的 反应 范 
惫 为 土 10 一 12， 毛 以 影响 智能 水 平 的 基因 型 最 终 表 达 的 量 不 
MRR aA AS wR. 

对 社会 文化 型 精神 发 育 迟 缓 的 流行 病 学 研究 提示 其 发 生 
与 社会 性 因素 的 密切 关系 。 几乎 所 有 的 研究 都 表明 智 商 在 
50 一 55 以 下 的 中 , 重度 精神 发 育 迟 组 的 患 病 府 在 经 济 文 化 条 
忻 示 司 的 社会 阶层 中 没有 差异 ， 这 类 患 儿 大 多 可 发 现 医 学 生 
rams; 但 与 此 相反 ， 社 会 文化 型 的 轻 竖 精神 发 育 
迟缓 集中 在 经 济 文化 条 件 差 的 社会 防 层 ， 而 在 条 件 好 的 阶层 
中 极 罕 见 。 社 会 文化 型 精神 发 育 迟 组 的 另 一 项 流行 病 学 特征 
是 年 龄 分 布 , 在 学 龄 前 儿 音 少见， 学龄 儿童 患 病 率 急剧 增 总 ， 
至 青春 期 达 高 峰 , 而 15 一 19 岁 后 陡然 下 降 ， 这 一 年 龄 特征 提 
示 社 会 文化 型 精神 发 育 迟 组 主要 与 教育 因素 有 关 ， 人 往往 是 由 
学 校 ,而 不 是 由 医疗 机 构 首先 发 现 的 。 此 外 ,流行 病 学 研究 还 
证 实 央 使 在 胡 社 会 阶层 中 ， 这 类 精神 发 育 迟 轨 也 不 是 随机 分 
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布 人 三 各 个 家 庭 , 而 大 集中 在 母亲 管 商 低 的 家 庭 中 , RAT. 智 
商 为 55 一 70 的 母亲 的 子女 在 12 一 14 几时 表现 轻 度 精 神 发 育 
迟 缀 的 可 能 性 比 一 般 人 群 高 14 倍 。 另 一 方面 ,经 济 文化 条 件 
也 通过 一 些 必 学 生物 因素 而 影响 了 精神 发 育 过 程 。 鲍 如 在 社 
会 经 济 文化 条 件 差 的 阶层 中 ;无论 生前 .转产 期 或 生 后 ， 上 儿童 
都 处 在 一 个 比较 容易 暴露 于 有 省 因素 的 环境 中 ， 如 神经 系统 
感染 ,营养 不 良 等 ,而 且 到 使 发 生 了 脑 的 损害 ， 又 较 难 以 得 到 
皮 时 充分 的 治疗 与 采取 必要 的 康复 措施 ， 以 便 使 损害 减轻 到 
最 低 程 度 。 低 出 生体 重 与 精神 发 育 返 组 的 关系 是 能 够 充分 说 
明 问 题 的 。 许 多 六 行 病 学 调查 注意 到 低 出 生体 重 是 精神 发 育 
迟缓 的 一 项 危险 因素 ,但 是 ,在 社会 经 济 文 化 条 件 良 好 的 社会 
阶层 中 ,除非 出 生体 重 在 1590g LA RRR ER BR 
响 精 神 发育 ， 乌 是 在 共性 差 的 社会 阶层 中 ， 人 赋 出 生体 重 儿 在 
5 一 ” A UE A AR ee A eS ,这些 被 认为 是 生 后 
让 好 的 环境 条 件 可 以 补偿 ， 并 与 低 出 生体 重 可 能 月 关 的 早期 
bt tt 

不 利 的 社会 文化 环境 影响 精神 发 育 的 另 一 个 重要 方面 是 
“SUSE”, RIGS AB RS SR. bes 
RAHA SIRE. CAE SA ERD RED Atta 
WITHA RRR Tee A EL BR SP 
因 十 缺乏 党 续 的 母爱", 近年 来 ;对 动物 和 人 人 关 的 研究 结果 表 
朋 在 生 后 早期 发 育 过 程 中 ， 各 个 神经 功能 和 精神 过 程 的 形成 
可 能 有 各 自 的 “关键 发 育 阶 租 "， 如 果 在 这 时 缺乏 与 这 一 功能 
AER BS a ee A ae, BY“ ae IE” (sensory deprivation), Wigg 
引起 永久 性 的 损伤 “关键 时 期 "可 能 并 不 长 ， 相 当 于 树 帘 形 
BAC AROSE ih Rs PAR BBY BR CAT Ope AB A RR RG RAR a 
[Na A, OBE he AIR ee By a 
RR PSA, ESPN A a RARE 
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亲 ) 隐 作用 是 非常 重要 的 ,早期 认 知 能 力 的 发 育 对 以 后 的 学 习 
效果 会 产生 积累 效应 。 实 际 上 ， 在 17 岁 进 行 知 能 检查 时 ,其 
中 50% 的 内 容 是 在 4 岁 以 前 形成 的 , 30% 是 4 一 8 岁 间 形成 
的 ; 仅 20% 是 在 8 一 17 岁 间 形成 的 ; 由 此 可 见 早期 剥夺 会 产 
生 严 重 后 果 。 


社会 文化 因素 对 精神 发 育 的 影响 是 多 方面 的 ,其 中 “环境 


刺 茹 ”具有 重要 意义 并 被 认为 可 产生 远 期 歼 应 。 有 学 者 更 进 
一 步 把 * 环 境 刺 激 " 具 体 化 为 “教育 刺激 指数 " (educations 
stimulation index), fs ne oe Ae SAGE, X 
子 友 的 态度 等 ， 如 果 把 社会 经 济 文化 水 平 低 的 家 庭 按 数 育 
激 指 数 再 分 为 上 、 下 两 级 , 则 可 发 现 社会 文化 型 精神 发 育 迟 组 
集中 在 下 级 家 庭 中。 


实际 上 ,在 社会 文化 型 精神 发 育 迟 组 的 忠 儿 ,很 难 把 多 基 


因 焉 传 因素 和 社会 文化 等 因素 截然 分 开 , 在 大 多 数 情 况 下 ,两 
者 是 专 相 结合 而 起 作用 的 。 


二 、 产 前 、 力 产 期 及 生 后 环境 因 泰 所 至 的 
MARERA 


”环境 因素 作用 于 胚胎 及 小 儿 的 时 间 是 决定 神经 病理 改变 
的 性 质 和 程度 的 最 重要 因素 ,一 般 认 为 ,人 脑 在 生长 最 快 的 时 
期 对 各 种 损伤 因素 也 最 敏感 。 在 且 胎 23 天 以 前 ,环境 因素 的 
损伤 可 造成 严重 的 病变 ,致使 且 胎 流产 ; 在 胚胎 23 天 至 第 3 
个 .月末 ,为 器 家 发生 的 加 速 期 ;环境 因素 的 扣 衔 往往 造成 肉眼 
可 见 的 畸形 ; 自 妊娠 后 期 至 婴儿 时 期 ,大 脑 树 窦 分 枝 萌出 ， 帘 
触 联接 和 和 著 蒜 形成 都 很 活跃 。 环 境 因素 造成 的 神经 病理 改变 
往往 不 能 用 常规 方法 发 现 ， 趣 可 表现 为 精神 发 痛 述 组 及 其 他 
MS HT e 
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vets, EP Saka Aa Sie ROIS 
R, BIRBAYMAKRHEM, 虽然 在 临床 所 见 的 较 严 重 
的 精神 发 育 迟 缓 患 儿 中 几乎 1 大 图 产 期 并 发 症 的 病史 ,得 
这 和 与 病理 检 次 结果 并 不 符合 Fraytag 报告 在 严重 精神 发 育 迟 
缓 惠 儿 死 后 的 病理 检查 结果 中 , 83% 可 发 现 脑 形 态 的 异常 。 
根据 其 病变 性 质 来 判断 ,其 中 1/2 是 生前 就 存在 的 ， 仅 16% 
与 异常 分 网 等 转产 期 因素 存 关 , 244% 为 生 后 的 环境 因素 损伤 
GM, 10% 发 病 时 间 不 能 肯定 。 这 一 结果 表明 : 相当 一 部 分 
临床 上 有 转产 期 并 发 症 的 患 儿 ， 实 际 上 在 产 前 就 已 有 病 谈 存 
在 。 Ivanainen UNIS Rie BISA BILE A 1 HH 
发 症 的 病史 ， 但 其 中 相当 一 部 分 患 儿 是 由 于 产 前 因素 造成 的 
Ae i BILE TR RRA, MAE 
发 生 各 种 并 发 症 。 因 此 ， 对 精神 发 育 迟 绥 患 儿 病史 中 的 转产 
期 并 发 症 进 行 评价 时 必须 持 慎重 态度 。 例 如 ，Braun 认为 性 
位 产 本 身 就 可 以 考 感 为 产 前 胎儿 受 损 伤 的 一 个 指证 ， 因 为 可 
能 因为 胎儿 期 脑 损伤 造成 胎儿 肌 张 力 异 常 使 难以 倒转 为 头 先 
器 的 位 置 。 道 成 产 前 芒 损 伤 的 环境 因素 包括 感染 《万 其 是 病 
每 感染 ,如 巨 细胞 包涵 体 病毒 ,疱疹 病毒 ,风疹 病毒 等 }; 营养 
不 良 《 尤 其 蛋白 质 的 严重 缺乏 及 其 他 维生素 、 微 量 元 素 的 缺 
之 ,如 碘 缺 乏 造 成 胎儿 脑 发 育 障碍 ) ;胎儿 期 的 罕 息 等 。 

半 纯 的 国产 期 并 发 症 很 少 只 造成 精神 发 育 壕 组。 和 多数 合 
并 有 脑 性 竣 况 等 其 他 神经 伤 兢 。 早 产儿 、 未 成 熟 儿 容易 发 生 
Ra, ERS ASA, SARE Hiei. E 
sé, Po Ht AREER RS AATRE 
阶段 的 大 脑 具 有 相当 的 可 塑性 ， 能 通过 许多 途径 表现 出 适应 
ARERI TSAAR E J AERAR, A: 围 产 期 有 缺 
RS FSAI ERARA. BEAR 
BAASRMIER, PU hE RR e/LER 2 岁 以 下 的 神经 


z a a. 


票 统 和 精神 发 育 检 考 来 狐 测 日 后 的 智能 发 育 水 平 。 在 转产 基 
的 各 项 指标 中 ， 一 般 认 为 Apgar 评分 和 极 体 出 生体 重 ( 低 于 
1 500g) 对 日 后 精神 发 育 迟 缓 的 预测 有 一 定 意义 。 

在 生 后 可 能 影响 精神 发 育 的 生物 医学 因素 中 ， 中 枢 神 经 
系统 感染 和 营养 最 值得 重视 。 中 枢 神 经 系统 的 细 芯 性 感染 及 
障 炎 等 严重 病毒 感染 对 精神 发 育 的 不 良 影响 是 众 所 周 知 的 ， 
但 是 过 去 被 认为 是 “良性 ”的 基 些 病毒 感染 ， 目 前 发 现 也 可 能 
影响 中 枢 神 经 系统 的 发 育 ， 例 如 一 岁 以 下 儿童 肠 道 病毒 感染 
引起 的 “无 菌 性 脑膜 炎 ”， 基 对 精神 发 育 的 影响 仍 值得 重视 ， 
16% 患 儿 不 能 完全 恢复 正常 ， 有 明确 的 神经 系统 异常 表现 ; 
而 26% 的 患 儿 可 能 有 知识 低 等 精神 发 育 降 碍 的 表现 。 ÆA 
1 一 2 年 内 , 尤其 生 后 数 月 内 的 严重 营养 缺乏 ， 主 要 是 蛋白 质 
和 某 些 B 族 维生素 的 缺乏 ， 也 会 造成 中 枢 神经 系统 不 可 逆 的 
损伤 ,表现 为 轻重 不 等 的 精神 发 育 迟 组 。 
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Èl Garrod 在 1908 年 首先 描述 了 4 种 先天 代谢 异常 至 
SA RB 2 000 种 以 上 与 人 类 代谢 硼 关 的 基因 突变 。 在 自前 
已 请 明 的 170 余 种 酶 缺陷 病 中 , 约 70 种 造成 不 同 程度 的 脑 损 
伤 ,有 精神 或 行为 异常 的 表现 。 

代谢 障碍 导致 的 病 种 巷 多 ,可 以 有 和 揽 基 酸 代 谢 信 但 (如 花 
HRE MERE, Hartnup 病 , ARNAB RE AAE 
等 ); AHRR ChE FUE BCR BUN, ARER A 
K “细胞 缺 如 等 ); 脂 质 代谢 障碍 《如 家 族 狂 黑 腺 性 白痴 
Niemann-Pick 病 、Gaucher 病 、 脑 胆固醇 增 案 症 、 家族 狂 脂 
蛋白 缺失 等 ); 核酸 代谢 障 得 (各 Lesch-Nyhan 综合 征 ) AUK 
. 多 糖 增多 症 等 。 


第 一 节 ” 气 基 酸 代谢 障碍 


氨基 浅 的 先天 代谢 障碍 可 分 鸭 两 大 类 ,一 类 为 酶 的 缺陷 ， 
”使 氨基 酸 的 分 甫 代谢 被 阻 请 ， 另 一 类 为 氨基 酸 吸 收 转 和 运 系 统 
的 缺 隐 ， 但 后 一 类 较 少 册 。 先 天 性 氢 基 酸 代 谢 障 碍 大 多 数 有 
进行 性 脑 损 伤 ， 主 要 表现 为 精神 发 育 迟 缓 。 当 代谢 阻 玫 的 握 
基 酸 在 脑 组 织 内 深度 异常 增高 时 ,不 仪 其 本 身 及 其 前 体 、 旁 路 
代谢 产物 在 脑 组 织 中 蓄积 而 产生 毒性 作用 ， 并 且 也 影响 其 候 
氢 基 酸 的 代谢 肥 亲 脑 内 的 转运 , AR, MHRA RMD» 
脑 的 细 胞 呼吸 稳 戎 精 生 成 受 影响 ,神经 递 质 的 代谢 发 生 陵 得 ， 
出 现 精 神 症 状 。 在 外传 方式 上 ,除了 个 别 请 况 外 , 均 为 常 染色 
体 障 性 远 忧 Pe 0 BED 
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a phenylketonuria, +*PKU) 


全 柄 承 连 为 较 常 见 的 一 种 氨基 酸 代谢 障 三 ， 临 床 主要 表 
B OHA A RRNA, 实验 室 检 查 可 发 现 血 中 荃 丙 氨 酸 
增高 ， 尿 中 排出 葵 再 酮 酸 及 其 他 异常 代谢 产物 。 不 同 民族 和 
地 区 的 发 病 率 有 所 不 同 ， 爱尔兰 高 达 1:4 500, 而 芬兰 仅 1: 
100 000—300 000, H Æ X% 1:60000, 北美 为 1:10 000— 
15 000, 北京 医科 大 学 1985 年 报告 我 国 11 个 省 市 20 万 新 生 
儿 季 查 结果 为 1:16 500。 

发 病 机 理 RRM Phe) 是 必需 氢 基 酸 。 在 
体内 由 Phe 状 化 酶 作用 变 为 酷 氮 酸 , 再 进一步 在 其 他 酶 的 作 
用 下 转化 而 生成 多 巴 ,. 多 巴 胺 、 去 甲 凤 上 腔 素 、 肾 上 逐 素 及 黑 
色素 等 。Phe WEIL HE EBM), REE ew, Bs 
Fe — a Re Ze — eT A EOF AE RAY, Ma 
参与 Phe HULME RAEN ae, FOR 
Rete A ere POS ee PKU ABA Phe 羟 化 酶 的 缺 
Pa PRA PRU, 但 是 近年 来 发 现 一 些 PKU 患者 的 Phe 
羟 化 酶 活性 正常 ,而 二 氢 蝶 院 还 原 酶 有 缺陷 ,根据 生化 缺陷 的 
不 同 , 目 前 已 将 能 引起 高 茶 再 氨 酸 严 症 的 代谢 障碍 分 成 8 类 ， 
列 于 表 9-1, 

PKU 种 儿 发 生 精 神 发 育 迟 组 的 机 制 尚 不 完全 清楚 。 高 
浓度 的 Phe 攻 其 异常 代谢 产物 对 神经 系统 产生 毒性 ,直接 影 
呵 维 皖 正 常 精神 活动 的 分 子 系统 。 例 如 , 5- 羟 色 坡 的 代谢 途 
scl, HRA 5- 产 色 腕 含量 减少 , 可 能 直接 与 精神 发 育 
BRAK: Aiba MSS KAS Sh AA 
TMM, Giovannini $1987 年 报告 PKU 患 儿 血小板 的 5- 
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A-1) 高 村 再 气 本 血浆 分 类 


fOdm1 fy 
病名 | tan | BERR 中 Phe Am 治 n 
mg 


>10 |E Phe ter 


典型 PKU | Phe iial +H 
= 


| 持续 性 高 Phe| Phe gial 一 或 十 4 一 20 kanet 
血 症 性 降 抵 制 Phe SA 


一 过 世 轻 度 商 | Phe 产 化 酶 成 一 开始 ek AMT 
Phe 血 定 PER 正 家 


Fa ot BE 
re 


eG 


新 型 PKU TAEDE n RES + gm, 
1 5-32 Ei ga Ae 


ee S| setae -W+ 不 定 多 已 
Soe het FY jak, th 运动 障碍 | 可 达 20 以 上 j 5- 宏 色 扬 梧 


持续 性 高 Phe| 不 明 ,， TENN _- 
BABAMI MARE | 运动 障碍 


从新 在 上 P-33 7 Fi ES 一 ， 
MRENE | 氧化 酸 受 抑制 


遗传 性 栈 拨 酸 羔 再 坝 柄 或 酮 笋 |  — 
i ms Ana 


4 一 12 | 维生素 C 


2 一 8 —| Fk sl) BS 2 BS 
ABR IDAB RE . 
PRES 


FARMERS LREHSBA LFA, MORES 
Yt RARA EH, AADA RESA RAD E AER 
PKU 上 忠 儿 发 生 脑 损伤 的 一 个 重要 原油 。 也 有 作者 认为 精神 
发 育 迟 缓 与 Phe 浓度 过 高 造成 的 谷 气 酸 -7- 氨 基 丁 酸 系统 代 
WRAAK. Phe 过 多 还 可 能 干 抗 其 他 氨基 酸 的 代谢 ， 不 仅 
使 脑 内 痊 白 质 合成 水 平 疾 人 条 ， 并 使 著 精 生成 发 生 障 三。 已 发 
现 PKU 和 患 儿 脑 组 织 的 糖 酝 解 和 脂 质 代谢 也 都 有 异常 。 所 
以 ，PKU 患 几 糖 神 发 育 迟 组 的 生化 机 制 可 能 是 多 方面 的 ,但 
Fe, PEO AZ ie HON A EPS A AS A 
对 递 质 系 统 的 影响 是 不 可 忽视 的 。 

WR HE PKU 最 重要 的 症状 就 是 精神 发 育 玉 
级 。 如 从 后 未 给 予 治疗 ， 一 般 数 月 后 出 现 明 显 的 精神 发 育 迟 
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缓 ,至 儿童 期 绝 大 多 数 患 儿 均 有 较 显 著 的 精神 发 彰 迟 组 表现 ， 
有 作者 报告 %6 一 % 多 的 未 经 治疗 儿童 患者 智商 在 50 以 下 ,但 
也 有 作者 认为 仅 96% 未 经 治疗 儿童 智商 在 70 以 下 。 一 岁 以 
E eh IR Hb SEE OIE. EMER, AA 
Sah MERRY BARRE SER, KH 
60% HOB ILA AYR 

虽然 仅 1/4 BIL A AE. IE 80% 的 PKU LES 
BS, MASE PBA. 41/3 患 儿 有 各 种 不 同 
的 运动 障碍 。 

除 精 神 和 行为 异常 外 ，PKU 上 患 儿 生 后 不 久 就 可 能 出 现 
哎 吐 , 喉 养 国难 ,湿疹 ,皮肤 及 毛发 色 淡 , 而 且 患 儿 具 有 特殊 的 
鼠 丘 味 , 是 尿 和 汗 中 排出 茶 乙 酸 等 异常 代谢 产物 所 数 。 

值得 注意 的 是 ， 虽 然 PEU 的 许多 症状 和 体征 在 经 过 有 
效 的 饮食 治疗 后 部 能 得 以 纠正 ， 但 唯 有 精神 发 育 迟 缓 基 不 可 
逆 的 ,一 旦 出 现 ,几乎 不 可 能 再 有 改善。 

EE ”群体 弓 查 结果 表明 人 群 中 非典 型 PKU AOE 
丙 氮 酸 血 症 并 不 少见 。 在 上 表 中 所 列 的 8 类 高 某 两 氨 酸 血 症 
中 , 除 第 VI 型 可 能 是 性 连锁 过 传 外 ， 其 余 均 为 常 染色 体 隐 性 
ie. AN PKU 是 葵 丙 贫 酸 状 化 酶 基因 缺陷 所 致 ， 这 一 基 
因 已 定位 于 人 类 12 号 染色 体 (12 q 22 一 12-4 24.1), 并 已 证 
实 典 型 PKU 并 不 是 由 于 这 一 基 氏 的 缺失 ， 而 是 碳 基 对 的 微 
小 变异 所 致 。 目 前 虽然 还 不 能 用 基因 慷 分 析 方 法 直接 检测 出 
缺 聊 的 基因 , 但 已 可 能 通过 限制 福 片 贸 长 度 多 坊 性 (RFLP!) 
MERSHH AERP RIE, LTE 
医院 已 将 这 一 方法 成 功 地 应 用 于 典型 PKU 的 家 系 分 析 和 产 


前 诊断 。 新 型 PKU 是 由 二 所 蝶 喧 还 原 柳 峡 陷 岂 致 ,这 一 基因 


已 镇 定位 于 人 类 4 号 染色 体 的 短 营 上 4 q 1), h TREERE 
RAMI, BURT a Le aE Ae 
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Ho VÆ PKU 一 直 被 认为 主要 见于 白 种 人 , 但 是 台湾 省 
1987 年 报告 在 4744 名 精神 发 育 退 组 的 学 龄 儿童 中 发 现 3 名 
PKU 患 儿 , 其 中 一 名 证 实 为 二 迄 生 物 蝶 哈 合 成 本 缺陷 ,台湾 省 
1984—1986 年 对 39 612 名 新 生 儿 进行 币 杏 ，. 发 现 一 名 PKU 
恕 睛 也 是 二 氨 生 物 蝶 除 合成 酶 的 缺陷 ， 该 作者 还 报告 自 
1982 年 以 来 ， 在 台 杰 省 有 17 名 儿童 被 诊断 为 PKU, Hp 9 
4 (53%) 为 二 氨 生 物 蝶 岭 合 成 酶 的 缺陷 ,大 多 数 有 严重 的 神 
经 精神 症状 ,所 以 ,V 型 PKU 在 中 国人 可 能 并 不 少儿 ,值得 重 
视 。 

bi SUAREN? 4- 二 硝 基 葵 内 试验 可 检测 尿 
中 的 莱 丙 酮 酸 , 但 不 适用 于 新 生 儿 饰 查 , 因 出 生 后 4 局 患 儿 尿 
A SBP A. Guthrie 细菌 抑制 法 测定 血 中 茶 再 气 
酸 含 量 是 目前 国内 外 应 用 最 广泛 的 新 生 儿 筛 查 方法 ,方法 简 
易 , 结 果 可 靠 ， 凡 发 现 某 丙 氨 酸 合 量 小 于 4 mgt 者 ， 都 应 复 
查 确 诊 ， 并 用 荧光 法 等 更 精确 的 手段 来 证 实 诊 断 。 随 着 重组 
DNA RAH AE, BEA RKE SAE (RFLP) 和 其 他 
分 子 遗 传 学 方法 (如 体外 基因 扩 增 法 , 即 PCR 技术 ) CEA- 
于 临床 诊断 。 

防治 ”要 防止 精神 发 育 返 绥 ， 最 重要 的 因素 是 治疗 的 时 
栅 。 只 有 出 生 后 立即 开始 有 效 治疗 , 才 可 避免 精神 发 育 迟 缓 ， 
如 生 后 6 个 月 才 开 始 治疗 ,大 多 无 歼 , 有 学 者 认为 最 迟 不 得 超 
过 出 生 后 3 个 月 开始 治疗 。 可 选用 低 葵 丙 氨 酸 乳 制品 《如 美 
国 的 Lofenalac) REAR EHR ILE 
RE, ob. 还 要 加 用 其 他 低 蛋 白 食品 或 乳 类 ， 因 为 在 各 种 他 
蛋白 质 丰 富 的 食物 中 ,牛乳 含 荣 丙 氨 酸 较 少 ( 约 为 17 Dmg/100 
e) 而 含量 最 少 的 是 人 人 乳 RAFLI 41 mg/100g)， 所 以 在 没 
有 条 人 忻 得 到 低 荣 再 和 氨 酸 乳 制 品 的 条 忻 下 ， 宜 采用 人 SLB Ho 
在 进行 饮食 治疗 斯 间 ， 应 定期 复查 血 中 蔡琴 氮 酸 含量, He 
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调整 求 丙 所 酸 报 人 的 依据 。 一 般 认为 应 将 血 苯 再 气 酸 维 持 于 
5 一 10mg % 的 水 平 , 如 含量 过 低 ， 不 仅 影 响 机 体 蛋 白质 人 台 成 ， 
而 且 会 出 现 各 种 并 发 症 ,甚至 死亡 。Loo 等 1987 年 报告 了 一 
种 新 的 饮食 党 疗 方案 ， 在 控制 蛋白 质 报 人 的 同时 ,补充 L- 精 
受 酸 和 还 酸 鲍 ,可 有 效 地 降低 Phe 血 浓 度 ， 并 可 使 精神 和 行 - 
ARRARAS, TRAR HESREM AHR h. 
下 ,值得 试用 。 由 于 新 生 儿 仿 查 的 推广 和 早期 开始 有 效 治 疗 ， 
一 些 欠 船 尿 症 女 性 患者 可 能 健康 成 长 至 生育 年 龄 ， 而 这 些 患 
at 5 一 8 岁 后 已 停止 饮食 治疗 。 但 是 近年 发 现 这 些 女 性 串 
者 虽然 本 身 并 无 精神 上 发育 迟 钥 表现 。， 但 她 们 所 分 娩 的 册 儿 却 ， 
ALAR SLEEPER IRR, ERLER A EE 
E, BOE TEA PER AS PA RLS RE E fo. 
Cockburn 等 1987 年 发 表 了 一 项 国际 性 协作 研究 的 结果 , 说 
表 必 有 顷 在 受 浴 且 就 开始 严格 限制 葵 再 氨 酸 报信 ， 尤 其 在 妊 震 
最 初 3 个 月 内 ,才能 预防 绚 出 异常 曙 儿 ,并 且 认 为 学 期 母亲 葵 
丙 氮 酸 血 牙 度 与 新 生 儿 的 头 围 和 体重 有 密切 淆 系 , 血 Phe we 
度 每 增高 200 «mol/L, MA Rh 0.7 cm, WER BT Re 
150g, Cohen 等 的 研究 结果 表明 母体 芭 丙 氨 酸 血清 度 约 为 : 
胎儿 的 12， 志 以 必须 在 孕期 将 母体 某 六 和 揽 酸 血 浓 度 始 终 控 : 
nit: S mgo LP, 才能 避免 胎儿 血 浓 度 超 过 16 mgA, KH 
于 发 生 精 神 发 育 迟 缓 。 新 型 水 两 氨 酸 的 治疗 用 去 旋 多 叫 和 
S-P RR, RRS RHR 


(maple syrup urine disease, MSUD) 


WATE ER TE Je 3c a ESR. HERRAR): 
TCG RS EARR aS ES 
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- 尿 呈 特殊 的 要 糖 味 , 改称 槐 糖尿 定 。MSUD 较 少 见 ， 在 白 种 
人 的 发 病 率 为 1:12 一 29 万 ,其 他 种 族 也 有 报告 ,我 国 1986 年 
在 北京 和 香港 已 有 3 PRA 
发 病 机 理 ” 支 链 和 氨基 酸 在 体内 首先 由 转氨酶 作用 变 为 珊 . 
稚 , 然 后 经 过 氧化 了 脱羧 进一步 分 解 。MSUD 就 是 由 于 酮 酸 了 脱 
isa dah es da Gk DA ir Sa Ae BB Oe i fe BB MX 
脑 组 织 产生 损 竹 作用 。 人 代谢 物 对 脑 损 衔 的 机 制 可 能 是 多 方面 
的 : 干扰 氨基 酸 向 脑 内 的 转运 并 抑制 蛋白 质 的 合成 ; TAP 
既 递 质 的 代谢 ,尤其 是 y-B ET BA SPERRE ORE 
质 与 精 福 和 行为 是 密切 相关 的 ) 以 及 抑制 央 期 发育 圭 。 
临床 表现 ”根据 症状 的 不 同 , 可 分 为 典型 , 间 歌 型 、 轻 型 
和 维生素 B ARM. 各 型 均 可 有 程度 不 同 的 精神 发 谊 返 缓 。 
典型 患 儿 生 后 数 天 出 现 严重 症状 ,多 在 2 一 4 AC, Fr 
病 儿 蝇 后 发 生 严重 精神 发 育 迟 绿 ， 寺 翌 运 动 功能 障碍 。 间 黎 
型 多 在 生 后 数 年 由 于 感染 , 摄 人 高 蛋白 饮食 .外 禾 或 手术 等 应 
敞 因 素 而 诱发 ,精神 发 育 一 般 正 常 , 仅 少 数 患 儿 表 现 有 轻 度 精 
神 发 育 迟 组 ,轻型 患 儿 可 能 为 轻 度 , 少 数 患 几 为 中 度 。 维 生 素 
B 有 效 型 也 仅 表 现 轻 度 精 神 发 育 迟 缀 。 除 精神 发 育 运 缀 外 ， 
各 型 MUSD 沟 可 有 惊 层 改作、 共 济 内 调 ,运动 和 行为 异 弟 等 
神经 系统 表现 , 它 可 出 现 低 血糖 、 酸 中 毒 等 , 重 者 铭 迷 ,死亡 o 
Wf: MSUD 为 常 染 色 体 障 狂 过 传 。 通过 对 病 儿 双 
亲 的 白细胞 或 培养 的 成 纤维 细胞 测定 支 链 氮 基 酸 和 支 链 酮 酸 
变 为 CO, 的 量 , 可 以 对 杂 合 子 进行 检测 ,其 生成 CD: 的 量 为 
正常 人 的 50% MSUD 具有 明显 的 遗传 不 均一 性 ，DNA 杂 
交互 补 实验 证 明 这 是 由 于 同一 基因 位 点 上 不 同 的 缺陷 所 致 。 
诊断 ”临床 上 发 现 尿 的 特殊 气味 可 提供 诊断 线 宗 ， 但 是 
无 气味 时 并 不 能 排除 诊断 。 尿 的 三 筑 化 铁 试验 和 2, 4-1 
SERRE EGA, 但 血 和 尿 中 代谢 产物 的 测定 有 赖 于 层 
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新 法 和 气相 色谱 法 。 白 细胞 、 成 纤维 细胞 和 羊水 细胞 均 可 作 
酶 活性 测定 ,以 检 出 致 病 基因 携带 者 及 进行 产 前 诊断 。 

防治 ”饮食 治疗 可 有 效 地 访 止 精神 发 育 迟 缓 及 其 他 临床 
定 状 的 出 现 ,饮食 治疗 即 限制 3 种 支 链 氨基 琶 的 报信 ,可 选用 
特殊 乳 制品 ， 不 然 难 以 控制 支 链 氨基 酸 的 摄 人 。 开 始 治 疗 越 
早 越 好 , 生 后 一 周 内 开始 治疗 ,精神 发 育 可 达 正 常 水 平 ， 一 -个 
月 后 才 开 始 治疗 者 则 难免 精神 发 育 迟 绥 。 任 何 MSUD SJL 
都 应 试用 大 剂量 维生素 B 治疗 ,以 观察 疗效 。 


=, BBA Re 


(homocystinuria, HC) 


由 于 含 硫 氨 基 酸 的 代谢 障碍 , 除 精神 发 育 迟 缓 外 ,还 可 表 
现 冉 骼 异常 ,晶体 脱位 、 血 检 形 成 等 。HC 较 少 见 ，McKusick 
估计 其 发 病 率 约 为 1:4.5 万 ,不 同 地 区 和 种 族 差 异 较 大 , 日 本 
为 1:14.6 万 ,我 国 尚 无 发 病 率 资料 ,但 已 有 不 少 病例 报道 。 
发 病 机 理 HEARN, HC 可 分 为 3 型; 合 
RAE, ETS RARE Se, BSI; 血 和 尿 
AO DEES FI SS Bs ABEN, Pe pga 
| 可 能 并 不 是 酶 
和 蛋 日 本身 的 缺 鹭 ,而 是 其 辅酶 (维生素 Be) 的 代谢 缺陷 ;第 三 
AUER DARTS , 26 FAS PS RAG o | 
临床 表现 ”主要 累及 4 种 器 富 : WL AE BR 
KALA PMMA SRS ERA yee IRS 
Ro RTE 1 一 ? 岁 就 出 现 精 神 发 育 迟 清 ， 一 岁 后 才能 独 坐 ， 
2 岁 后 才能 行走 ， 而 且 步 态 哆 中 不 稳 。 精神 发 育 迟 缓 的 严重 
程度 变化 较 大 ， 智 商 自 30 一 75 不 等 ， 一 般 说 来 ， 其 程度 较 
PKU 为 轻 。 但 不 同 作者 报告 的 HC 患 儿 中 ， 精 神 发 育 壕 组 
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的 发 病 率 有 较 大 差 举 ,一 般 认 为 80% 患 儿 有 不 同 程度 的 精神 
AIRS AA Mckusick 和 澳大利亚 的 一 组 病例 均 为 和 0 多 左 ， 
右 。 兄 一 点 值得 注意 的 是 HC 种 儿 及 其 亲属 中 精神 分 弄 症 、 
严重 行为 障碍 及 其 他 精神 病 的 发 生 率 都 比较 高 ， 尤 其 是 精神 ， 
分 裂 定 ,在 HC 种 者 ,其 父 ( 母 ) 亲 或 其 他 直系 亲属 中 发 生 的 
请 况 已 展 有 报道 。HC 的 纯 合 子 和 杂 合 子 容易 患 精神 分 改 症 
及 其 他 精神 病 的 颁 向 还 须要 进行 深 人 的 观察 。 

Mee HC 为 常 染色 体 隐 性 遗传 。 但 至 今 所 报告 的 HC 
患者 家 族 成 员 中 精神 分 裂 症 息 者 多 集中 在 囊 儿 的 母系 家 族 
中 ,集中 在 父系 家 族 的 报告 极 少 ,这 一 现象 还 有 待 深 入 研究 。 

“诊断 根据 临床 表现 疑 及 HC 的 种 儿 , 可 用 硝 绽 忽 检测 尿 
oa TY a He at is RS PE eT PY AN 
PRR ey en HR AE UA EET ADS 
法 也 可 检 出 杂 合 子 。 济 定 羊水 细 泡 的 酶 活性 进行 产 前 诊断 已 
训 有 报道 。 新 生 儿 人 第 查 在 欧美 和 日 本 已 较 大 规模 的 开展 ， 主 
要 方法 为 测定 家 中 同型 陇 氨 酸 和 血 中 蛋氨酸。 
RR) SRB BERT A IRA AR A NA 
予 大 剂量 维生素 Bo REAR RH p ILI EER ASL, 
并 增加 腕 氮 酸 的 报 人 。 维 生 寺 B SEAR 150—-500mg, Uik 
IEE ERRE. RERA ANAAL, KAR 
生 素 Be. Bu 和 时 柄 可 能 见效 。 i 


Hoe AiE 


(hyperammonemia) 


高 揽 血 症 是 一 组 们 有 血 拨 增高 的 多 种 让 传 代谢 病 ， 由 于 
尿素 条 环 中 某 一 种 酶 的 先天 缺陷 使 腥 不 能 正常 地 合成 尿素 ， 
ATERA EE E ET EE 


Et 


. 安 病 机 理 至 少 有 5 种 酶 参与 尿素 循环 ,缺陷 的 酶 不同 ; 
由 代谢 障碍 的 步 驳 也 不 同 、 但 均 产生 程度 不 等 的 血 氮 增 Mio 
Wg i RULE ER 5 个 类 型 列 于 表 9-2, 


«£92 高 眶 自生 类 到 


B 名 


Mim E 


ATREBSREA 

QR ae ee 
RRA Re 
ARRAS 
fe A 


高 把 血 症 I 型 
Runge U1 型 
aE - 
SRA LE 
WAR 


临床 表现 ”各 型 高 握 血 症 血 氨 均 可 极度 增高 ， 一 般 100 
ml 血液 中 氨基 酸 均 在 200 mg Ut, 甚至 高 达 lmg, 同时 有 
不 同 程 度 氮 中 毒 表现 。 病 情 可 呈 间 软 性 ， 但 任何 一 型 均 可 表 
现 有 精神 发 育 迟 组 ， 并 且 进 行 性 加 重 。 患 儿 在 摄 人 高 蛋 自 饮 
RATAN ME, HFAA RR, REG. Ht. 
Bachmann 1987 年 报告 126 例 尿素 循环 先天 性 障碍 病 儿 ， 认为 
fy SOL Ae FA Be A FE BLE. PE OWL IE BRB 

Me REREN 型 为 性 连锁 显 狂 址 传 外 ,其 余 各 
型 均 为 常 染 色 体 隐 性 遗传 。 至 今 报 告 的 高 氨 血 症 I DRAM 
符合 性 连锁 显 仁 遗 传 的 特征 。 扑 氨 酸 血 症 的 缺 覆 基 因 已 定位 


FAR 9 SRE AL, HRA MENE ARIE OTA 


类 7 SRAM K 
诊断 ERATE Se, 2 

须 排 除 其 他 先天 代谢 障碍 引起 的 继 发 性 高 所 主 症 ， 如 岛 氨 酸 

血 症 、 策 性 高 甘 秘 本 血 症 . 有 机 酸 血 症 等 。 各 型 高 氮 血 症 的 确 


诊 有 蚁 于 对 血 经 胞 、 时 活检 或 皮肤 成 纤维 细 想 进行 酶 活性 的 


测 十 o LEL AL ST AE SBE AUCH i AR IL GF AZ 
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Sik ne aom Be, PROTO ee le. MA 
WARS Cin eS ES BRD MARAT ERICH. JS 
Beit AR ALEE ERAR h ER. RAL 
ROAM BT, EER SRA SUL, 测定 血 
AHIRE. TEBRAREM, :但 大 多 比较 复杂 其 
MoV, Fujimura 报告 一 种 可 以 用 滤纸 血 片 进行 菊 光 呈 色 
反应 揭 简 易 过 第 方法 ,可 用 于 若干 型 高 氨 血 症 的 镑 查 。 
防治 一 般 在 明确 诊断 房 即 应 适当 限制 蛋白 夸 的 接 人 ， 
以 1 一 1.5 g/ (kg EE- 日 ) 为 宜 。 应 内 血 氨 水 平 作为 调节 蛋白 
质 财 人 的 依据 。 其 他 治疗 原则 为 促进 肾 和 各 外 途径 对 尿素 前 
体 及 其 他 中 则 代谢 产物 的 排泄 ; FR wT RAR 
环 酶 的 活性 ， 如 口服 Carbamoyiglutamate; BULA AMA 
Bibs ay ae A rt KS , (ECF 2G AEE PEA SE 


So mR 


ARERR KAR PRAM, RRR 
OPW FEAR Ma eS Ait Be tn a RE BB 
BM ARE ST LU 30 种 以 上 。 溶 酶 体 是 一 种 细胞 器 ,是 细 
胞 的 消化 露 官 , 深 酶 体内 有 50 余 种 水 解 酶 ， 特 异性 地 分 解 糖 
FA JIRA SRLS RL BREMER, KREREHBES - 
PE KATA RK, $8 oak Oo Be Zee eh, 借 沙 酶 体 膜 与 肪 
FRET, DEKE REM. FARRAR 
率 均 不 高 ,但 加 在 一 起 则 每 万 名 新 生 几 中 约 有 几 例 患 儿 。 

SRW CARER SRA RB 
RSS Ccerebral lipodoses). WSHA (mucopoly 
saccharidoses ). i AE py ( mucolipidoses ). RRAN Cgiyco- 
genoses) I] 型 等 。 但 是 近年 来 REZANE, HAREA 
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st 4 He CDiraiid. 15875: : | 

1. OAD at dee CEEE 
Z WARRE- EAD, ARADAN th Be 
出 酶 分 子 的 异常 ， 但 这 些 聊 蛋 白 分 子 的 活性 却 朋 显 异常 sa 
SAA MER MS RRS ) 

BrE aR de aE ea eine Tee te 
中 ,而 是 被 排灌 到 细胞 外 ,使 溶 酶 体 功 能 发 生 障 碍 。: 胞 桨 中 合 
成 的 酶 蛋白 分 子 必须 接 上 由 露 贸 -6- 磷 酸 残 基 才 能 被 转运 到 
溶 酶 体内 而 这 一 过 程 需 要 有 N- 己 酰 氨 基 荷 敬 糖 -1 -磷酸 转 
移 醚 的 作用 才能 完成 , 当 此 转移 酶 缺陷 时 , 酶 蛋白 分 子 就 不 能 
被 转运 到 洲 酶 体内 ;这 一 类 溶 酶 体 病 包 括 粘 脂 病 IT 型 (IE 型 细 


网 病 ) 和 1 型 ( 假 型 Hurles 病 )。 最 近 还 发 现 N- 乙 酰 氨基 


葡 荔 糖 辜 酸 二 脂 酶 的 缺陷 也 会 使 酶 蛋白 分 子 合成 后 的 加 工 过 
FRERET, 结果 使 合成 的 栈 蛋 日 分 于 也 不 能 被 转运 到 次 酶 
ARTA, -而 在 胞 桨 申 很 快 发 生 降 解 ; ThE ES A OS ELIE 
病 ll BW. GM, WS UL GM, 神经 
TERR AROR RERA RR. 

3. 党 酶 体 酶 的 活化 因子 先 无 获 联 ”这 些 活化 因子 多 为 蛋 
饭 质 ， 这 一 类 次 酶 体 病 包 括 GM, 神经 节 背 脂 病 的 AB 变异 
型 .蜡染 性 脑 白质 营养 不 眼 变 异型 和 半 乳 糖 诞 酸 病 等 。:， 

+ BRRRRRARM RM ” 溶 酶 休 膜 上 特异 性 运载 系 
统 的 先天 缺陷 ,使 相应 的 杉 蛋 白 分 子 不 能 进入 溶 楷 体 ,其 作用 
基质 则 在 落 酶 体内 曹 积 , 如 Salla ARABAR AER uM 
梨 症 等 。 近 年 来 ,不 少 学 者 还 注音 到 多 蔚 醉 《dolichol) 在 溶 
酶 体 病 发 病 机 理 中 的 地 位 ， 尤 其 注意 到 脑 维 织 中 多 项 酵 含 量 
显著 增高 ， 认 为 与 神经 、 精 神 症 状 密切 相关 ， 但 Sakakihara 
T1987 = Be RTA. PRE ARI MIETE KE EPONE 
PRIS RITER EE o o o Aat ai umar oe 
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说 来 ;起 病 越 童 ; 则 中 棋 神 经 系统 表现 越 明 蜡 ， 涛 人 居 有 精神 发 
BARB, MABSRM RASA TH A. MEER 
病 和 和 主 变 影 响 脑 白质 的 疾病 (如 白质 营养 不 良 )， 精 神 发 育 返 - 
组 很 早 就 出 现 , 并 且 智 能 和 运动 功能 出 现 进 行 性 训 退 ;而 主要 
影响 脑 灰 质 的 疾病 (如 神经 节 背 脂 病 ) 则 多 以 惊 硫 发 作为 窗 出 
表现 ;还 有 少数 脑 灰质 ,白质 同时 受累 的 疾病 (如 尼 曼 -匹克 病 
和 高 雪 病 ) 由 除 中 枢 神经 症状 表现 外 :还 有 肝 脾 种 大 等 其 他 系 
统 的 症状 。 脑 脂 质 沉积 病 的 精神 发 育 迟 组 多 以 进行 性 智能 和 
运动 功能 袁 退 为 特征 , 开始 时 肌 张 力 减低 ,运动 明显 减少 , 对 
环境 失去 兴趣 ,反应 迟钝 ,然后 逐渐 衫 失 已 经 获得 的 精神 与 运 
BEA: MARR RAW REA HAAS, BAL 
HMRI, 甚至 呈现 去 大 脑 强直 。 除 中 枢 神 经 系统 外 , 眼 
科 检 查 还 能 提供 诊断 线索 :角膜 混浊 见于 Fabry 病 ; 黄斑 区 
樱桃 红 点 见于 GM, 和 GM, 神经 节 苷 脂 病 、 尼 曼 -匹克 病 和 
异 染 性 脑 白质 营养 不 良 ; 视神经 凌 缩 见于 GM MAIS 
病 和 各 型 脑 白质 营养 不 良 。 粘 多 糖 病 患 多 尿 中 排出 粘 多 糖 的 
MAT SRA SS REX, ARP HE AC 
来 越 多 者 , 则 精神 发 育 壕 组 也 越 严重 。 如 I 型 和 II 型 患者 尿 
排出 硫酸 皮肤 素 和 和 硫酸 乙酰 肝素 ， 则 可 能 有 精神 发 育 迟 绥 的 
PR. Ul 型 尿 中 粘 多 糖 全 部 为 硫酸 乙酰 肝素 , 则 精神 发 育 迷 
组 症状 严重 , 并且 有 了 明显 的 行为 异常 ,多 为 活动 过 多 及 攻击 竹 
行为 。 粘 脂 病 的 分 类 至 今 不 统一 ， 有 些 学 者 将 粘 脂 病 及 其 他 
RP I COI ORR) 合 称 为 
“SS” RRS A EL BR OG 2 A 
表现 ,多 有 精神 上 发育 迟缓 ， 进行 性 的 精神 和 运动 功能 的 减退 ， | 
晚期 多 成 为 阁 呆 。 

遗传 学 oS WON RR REMI, R 
Fabry. WA 多 糖 病 U 型 《Hunter》 HAERERE 
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近年 来 ,对 一 些 深 栈 体 酶 缺陷 的 基因 定位 已 纤 明 确 ,如 8 半 乳 
糖苷 酶 的 基因 在 人 类 3 号 染色 体 上 ， 芳 香 硫 醒 酶 8 在 5 号 染 
色 体 上 ，8 葡 菊 糖苷 酶 在 第 7 BROKE, Lea 
体 病 都 具有 较 显 落 揭 遗传 不 均一 性 ， 这 在 诊断 和 遗传 容 询 时 
都 值得 注意 。 
i 诊断 ”诊断 主要 依 知 临床 资料 提供 线索 。 进 一 步 诊断 有 
束 于 形态 学 检查 发 现 包 泽 体 或 者 生物 化 学 检查 证 实 有 基质 积 
累 , 克 其 通过 隶 、 血 检查 鉴定 所 积累 的 基质 ， 对 某 些 淤 酶 体 病 、 
的 分 型 有 午 要 意义 。 但 党 酶 体 病 的 确诊 往往 须 对 了 酶 的 活性 进 
行 测定 ， 可 有 和 白 细 鞠 或 培养 的 成 纤维 细胞 进行 。 许 多 沙 酶 体 
病 的 杂 合子 可 以 通过 酶 活性 测定 而 检 出 ， 杂 合子 的 栈 活 性 仅 
为 正常 人 的 一 半 左 右 ， 但 是 比 患 者 高 得 多 。 产 前 诊断 已 成 为 
溶 酶 体 病 泛 传 咨询 的 重要 组 成 部 分 。 从 理论 上 说 ， 只 要 肯定 
是 酶 缺陷 引起 的 咨 酶 体 病 均 可 进行 产 前 诊断 ， 过 去 多 通过 羊 
ABR, PIE AMER, HERES 个 月 
ARBRE RISER, BHORSH EH. BE AMEE 
都 发 更 ， 不 同 取样 部 位 对 酶 活性 测定 结果 有 很 大 影响 ，1987 
年 Fukuda 报告 了 多 种 溶 酶 体 酶 在 羊水 细胞 和 绒毛 细胞 中 的 
活性 ,发 现 不 同 的 酶 在 羊水 和 绒毛 细胞 中 的 差别 各 不 梢 同 ,这 
在 判断 检查 结果 时 应 加 以 充分 考虑 。 深 酶 体 病 的 脑 损伤 一 般 
TRITHE, Philippart 1987 年 提出 用 话 发 电位 随访 溶 酶 
笨 病 和 患 儿 ,对 判断 脑 损伤 造成 的 神经 ,精神 症状 进展 情况 有 一 
定价 值 。 | 

防治 ”许多 溶 栈 体 病 都 试用 了 酶 替代 疗法 ， 但 是 补充 的 
酶 蛋白 在 体内 很 决 降解 ,而 且 反 复 补 充 又 会 引起 免疫 问题 , 存 
在 很 多 困难 。 近 年 来 个 别 溶 醇 体 病 虽 试 用 哨 栈 移植， 但 也 有 
许多 问题 有 竺 解决 ,无 论 任何 一 种 醇 替 代 治 疗 ;都 不 能 碱 轻 中 
枢 神 经 系统 的 损伤 ;因为 酶 蛋白 分 子 不 能 通过 笑 今 诬 障 , 故 由 
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Ii 中 LER, | 


os 核酸 代谢 障碍 


在 各 种 先天 性 核酸 代谢 障碍 中 ,以 Lesch-Nyhas: 综 合 征 
的 精神 异常 最 明显， 本 节 员 讲述 Lesch-Nyhan RAE 
$R LNS) LNS BA TREY SACRA R e. 
-CHPRT) 5c RRN, CMA AIRS. Hae 
74) FUR RA Bea. CL RE BO RE. 
HPRT 的 部 分 缺 此 表现 汶 严 重 的 痛风 ， 性 其 中 约 有 20% B 
者 也 有 精神 发 育 迟 组 。 LNS FER TE A RE ARNIS, 
RBC LBL. 

发 病 机 理 PRT eee RRR eek 
A -ARR e-l- PREM, ARMA RI, AE 
REGERE HESE RAEI. BAH LNS 的 生化 政变 
进行 了 关 量 研究 ; 但 至 今 对 LNS 所 表现 的 精神 ,神经 症状 的 
REMAR, LNS 和 患者 的 尸体 解剖 没有 发 现 特 征 考 
的 神经 病理 改变 。1987 年 Kelly 等 用 *F MICRA Se 
对 LNS 县 由 所 作 的 正 电 子 辐射 扫描 (PET) Be FAL jeg TE EE 
fet RiRBo .. 

-临床 表现 串 儿 出 生 时 正常 ,一 般 至 34 个 月 才 表 现 精 
HALES FIRM, 2 岁 后 才 出 现 其 他 神经 .精神 症状 。LINS 
的 一 个 突出 症状 是 强迫 姓 的 自残 行为 ， 一 般 在 2 一 16 岁 间 发 
生 , 患 由 咬 断 自 己 的 手指 , 砚 层 和 闫 粘膜 ,为 防 灶 上 咏 伤 ,往往 必 
须 将 患 此 两 手 用 布 包 住 或 强行 夯 定 ， 有 时 还 不 得 不 将 牙 具 拔 
FAAGALO. WLAW; BREESE 
已 且 自 颖 行为 、 缚 困 造 成 严重 的 而 虞 是 很 痛苦 的 创 柳 wp: 患 翰 
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对 两 手 的 自残 往往 是 不 对 称 的 ， 一 人 刨 上 肢 即 使 不 给 巴 固 定 也 
不 会 路 念 ,而 另 一 侧 上 胶 一 旦 将 保护 的 包 布 取 下 立 邵 被 咬 禾 。 


虽然 其 他 任何 原因 引起 的 智力 发育 迟缓 均 可 能 出 现 咬 手 指 的 


行为 ,但 一 般 不 会 造成 创伤 。 患 儿 也 可 能 用 其 他 方法 自残 , 例 
ROS Fe BSS) HE eR EL 等 。 
患 儿 对 局 围 的 人 还 可 能 发 起 攻击 行为 。 患 儿 的 自残 和 攻击 行 
为 的 严重 程度 差异 很 大 。 这 些 异 常 行为 戎 年 龄 的 增长 有 所 减 
fo 环境 对 患 儿 的 行为 也 有 影响 ， 紧张 和 激动 的 环境 往往 使 
行为 异 党 加重。 年 龄 较 大 的 患者 可 表现 强迫 自残 的 信念 和 自 
我 控制 之 间 的 内 心 矛盾 。 精神 发 育 迟缓 在 大 部 分 LNS BIL 
为 中 度 ,智商 在 39 至 65 之 间 ， 构 音 障碍 和 和 舞 趾 样 动作 更 限制 
了 息 者 在 进行 智力 检查 时 的 表达 能 力 。 
遗传 学 ”LNS 为 性 连锁 隐 性 遗传 。 男性 中 者 的 致 病 基 
因 来 自 杂 合子 的 母体 ， 后 者 可 表 疯 有 味 叭 合成 加 速 及 高 尿酸 
血 症 ， 却 无 临床 症状 。 测定 LNS 杂 合 于 的 成 纤维 细胞 的 
HPRT 的 活性 , 可 发 现 明 显 恢 于 正常 ， 这 是 检 凡 杂 合子 的 最 


HTN, MRAM RAG TAAL aie HPRT, MARS 


性 正常 。 重 组 DNARARE RMAF LNS WE, 自 1983 
年 Jolly 报告 用 人 类 HPRT 的 cDNA 进行 限制 片段 长 度 
多 态 性 分 析 以 来 ,至 1987 年 已 有 报告 用 限制 性 内 切 酶 PstI 
Taqi, MspI、BamfHI 等 进行 片段 长 度 多 态 性 分 析 的 报告 。 
Kelly 和 Palella 在 1987 年 还 报告 了 在 他 们 已 建立 的 cDNA 
文库 中 ,有 一 段 1 200 bp 的 突变 HPRT 的 cDNA WADE 
Bee Wl HPRT 突变 基因 。 虽 然 LNS 为 性 连锁 隐 性 遗传 ,但 
也 有 女性 患者 的 报道 ，Ogasawara 对 一 例 女 性 患 儿 及 其 无 症 
状 的 双亲 用 重组 DNA 技术 进行 答 查 的 结 妥 表明 这 一 患 儿 来 


自 母 源 的 X 染 色 体 上 的 HPRT 基因 缺失 。 而 来 自 父 源 的 
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bE ”根据 精神 发 育 坟 缓和 自残 行为 可 考虑 LNS， 但 
对 于 临床 症状 较 轻 的 患者 则 有 一 定 困难 。 血 或 尿 的 尿酸 定量 
可 作为 初步 往 查 ,但 对 患者 的 确诊 有 赖 于 酶 活性 测定 ,可 取 肝 
活检 、 红 细胞 、 淋 巴 母 细胞 或 成 纤维 细胞 培养 。 关 于 杂 合子 检 
出 前 文 已 述 及 , 可 进行 酶 活性 测定 或 DNA 重组 实验 。 羊 水 
细胞 培养 可 进行 产 前 诊断 ， 用 酶 活性 测定 法 不 仅 可 诊断 半 合 
子 的 男性 患 儿 ， 也 可 诊断 杂 合 子 的 女性 抠 带 韦 。 在 没有 条 件 
进行 酶 活性 测定 的 情况 下 产 前 诊断 主要 依 洁 胎儿 性 别 判 定 ， 
如 为 男 福 胎 儿 , 则 应 中 止 妊娠 ,女性 胎儿 则 可 保留 。 
OOM LNS ENT AERA A: ORD RRS 
成 并 促进 其 排出 ”目前 已 可 用 药物 治疗 , Allopurinol 可 使 血 
隶 酸 降 至 正常 水 平 。 国 改善 中 枢 神 沟 系 统 的 功能 “至 今 没有 
疗效 肯定 的 治疗 方法 , 虽 临 床上 曾 试用 一 磷酸 鸟 背 ,一 磷酸 腺 
HRA R.2,6-— BE HR Re S, (5 MLNS 
目前 主要 的 预防 措施 仍 是 产 前 诊断 ,防止 LNS 患 儿 的 出 生 。 


第 四 节 ”过 氧化 酶 体 病 


过 氧化 酶 体 病 是 最 近 几 年 才 提 出 的 一 类 遗传 代谢 往 。 过 
氢化 酶 体 是 一 种 细胞 器 ,存在 于 一 切 真 核 细 胞 ,其 功能 比较 复 
杂 ; 除 了 过 氧化 氢 酶 和 其 他 氧化 酶 外 ,中 前 己 知 人 类 的 过 氧化 
酶 体 还 具有 其 他 重要 功能 ， 如 : 超 长 链 脂 肪 酚 (22 个 矶 原子 
以 上 的 长 链 ) 的 御 化 ， 醚 磷脂 《ether phospholipids) FER 
的 生物 合成 ， 植 煤 酸 和 二 逆 酸 的 分 解 代谢 等 。 过 氢化 酶 体 结 
构 和 功能 的 先天 性 缺陷 称 为 过 氧化 酶 体 病 。 1986 年 Moser 
和 Schutgens 提出 将 过 氧化 酶 体 病 分 为 3 类 ; OAH 
楷 酶 体 完全 缺 学 ， 表现 为 过 些 化 酶 体 的 各 种 功能 全 面 受 损 ， 如 
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站 一 


白质 营养 不 宫 。 人 加 组 织 中 过 氧化 酶 体 结构 异常 ， 过 和 氧化 酶 体 
PDE ESD ee, UD Ake RAR, REIS 
各 植 烷 酸 代谢 发 生 障 得 。 国 过 氧化 酶 体 结构 正常 ， 愉 表现 有 
某 一 种 功能 的 障碍 ,如 无 过 氧化 氢 酶 血 症 (Cacatalasemia)、 成 
人 型 Refsum 病 、 性 连锁 遗传 型 肥 上 腺 脑 白质 营养 不 良 等 。 
目前 已 经 证 实 ， 在 人 类 至 少 有 4 对 基因 的 产物 对 过 氧化 酶 体 
的 装配 过 程 来 说 是 必须 的 。 大 多 数 过 氧化 酶 体 病 造成 多 发 恬 
脑 扣 伤 ,表现 有 精神 发 育 迟 缓 或 其 他 精神 、 神 经 症状 。 


E | 3 -= .Zellweger 综合 征 


又 称 脑 - 肝 - 肾 综合 征 (cerebrohepatorenal syndrome), 
比较 少见 ,在 不 同 种 族 均 有 病 鲍 发 现 。 | 

RRP ”过 去 曾 认为 是 由 于 线粒体 中 氧化 呼吸 链 的 缺 
Ki 目前 已 明确 是 先天 柱 过 氧化 酶 体 的 缺陷 造成 ,虽然 许多 酶 
都 可 能 与 本 病 有 关 ，、 但 近年 来 许多 学 者 认为 过 氧化 酶 体内 的 
p 氧化 酶 系统 的 缺陷 可 能 比较 重要 。 虽然 酶 的 合成 没有 障 
外: 但 合成 后 的 蛋白 质 加 工 、 修 饰 过 程 可 能 有 缺 聊 ， 所 以 酶 蛋 
白 很 块 降解 ，8 氧化 酶 系统 的 缺陷 造成 超 长 链 脂 肪 酸 在 组 织 
内 蓄积 ， 可 能 是 致 病 机 理 之 一 。 但 是 ， 本 病 除 8 气 化 酶 系统 
外 ， 还 可 能 有 具有 多 种 酶 缺陷 ，1987 年 Suzuki 发 现 本 病 惠 者 
的 过 氧化 酶 体 膜 上 有 了 两 种 多 肽 可 能 与 过 氧化 酶 体 膜 的 完整 性 
及 其 酶 功能 的 变 屁 有 关 。 过 氧化 菜 体 的 生化 缺陷 造成 脑 形态 
的 异常 及 精神 发 育 障 碍 的 机 理 目 前 还 不 清楚 。 | 

ERES Zellweger 综合 征 最 突出 的 脑 症 状 就 是 精神 
发 育 迟 绥 , 包 括 运动 功能 的 发 育 障 得 。 胎 儿 官 内 上 生长 不 良 , 生 
AR BK Ha, TEEN FARE, A, A. 
UR. SLA BEE ERR. AHRRBRE SAR ， 


PTE 


用 大 。 患 几 多 在 册 儿 期 死亡 。 少 数 存活 至 一 二 岁 以 上 。 串 几 
精神 发 育 迟 组 表现 为 中 ,重度 ROR O 

遗传 学 ”Zellweger MATEY HR IEEE. 文献 
中 报告 的 病例 男友 各 占 50% BG. 近亲 婚配 的 子 代 发 病 素 
高 。 目 前 尚 不 能 准确 地 检 出 杂 合子 。 

诊断 根据 临床 表现 诊断 并 不 太 困难 ， 实 验 室 检查 可 发 
现 血 中 胆 红 素 增 高 ,凝血 酶 草 降 低 , 血 清 铁 增高 。 六 和 氢 吡 喧 凑 
Ms (pipecolic acid) 增高 及 超 长 链 聘 肪 酸 增 多 。 这 些 生化 改 
变 都 不 能 作为 杂 合子 的 检 出 指标 。 脑 CT 检查 可 发 现 小 脑 
Bate WE BAR RES ROS ERE 
Ais FPSB SS BLU A A, IET FE 
内 缺乏 过 氧化 酶 体 ; 肾 活检 显示 囊 下 小 球 囊肿 (subcapsular 
glomerular cyst) 及 贤 小 管 上 皮 细 胞 内 缺乏 过 氧化 酶 体 。 日 
前 Zellweger 综合 征 已 有 进行 产 前 诊断 的 报告 , 但 在 有 家 族 


史 的 孕妇 ,胎动 减少 也 可 能 是 胎儿 受累 的 一 个 证 据 。 


防治 ”至今 缺 乏 有 效 的 治疗 方法 ， MAER RRA 
AIR fe Si. SEAS Aft JLT LE RE Heo 


=. PERE 
| (adrenoleuko dystrophy) 


B ERR ae BR ALD, AUE aE NÉ 
RAR, -EAN PRIBEE RRA ALD, AMA 
M Be) AE HE HE Schilder 病 或 称 Schilder-Addison 病 。 
过 去 认为 本 病 是 一 种 在 质 代 谢 病 ， 现 在 明确 也 属 过 氧化 酶 体 
病 。 本 病 在 国内 外 均 有 不 少 病 例 报 告 ,各 种 族 霉 有 发 生 。: 

AME ,组 织 内 过 所 化 梅 体 功能 的 缺陷 于 成 体内 超 长 
RAN EE SO Re LR AREA 
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eA ERS EER Be SESH 

ERER ”一般 3 一 14 岁 起 病 ， 患 儿 可 同时 具有 中 枢 神 
经 系 绕 症 状 及 悄 上 汝 皮质 功能 不 侈 的 表现 ， 但 也 可 能 只 具有 
其 中 一 方面 的 症状 , 商 至 在 同胞 中 ,也 可 能 有 的 只 有 神经 系统 
表现 ， 而 其 兄弟 却 只 有 肾上腺 皮质 功能 不 全 的 症状 。 神 经 系 
统 表 现 中 最 多 见 的 是 精神 发 育 迟 组 及 行为 异常 ， 精 神 症 状 呈 
进行 性 加 重 , 智 能 和 反动 功能 逐 浙 倒 退 ,最 后 呈 闯 呆 和 去 大 脑 
强直 。 感 儿 也 可 有 皮质 盲 或 其 他 运动 功能 隆 得 。 在 晚期 可 出 
MRA ERNA 5 年 内 死亡 。 

遗传 学 ALD 为 性 连锁 隐 性 遗传 ,患者 为 男性 ， 患 儿 的 
eat Bi 父 可 能 总 病 。 目 前 已 可 测定 长 链 脂 肪 役 以 检 出 致 病 
EAH 

诊断 RRR, LMAO LARS 
义 。 检 查 肾 上 腺 皮质 功能 减 返 最 可 靠 的 方法 是 ACTH 刺激 
试验 ， 即 使 临床 上 没 肥 上 腺 皮质 功能 减退 症状 的 ALD $ 
JL, ACTH 刺激 试验 也 可 显示 噶 常 ,对 诊 业 有 一 定价 值 。 近 
年 来 ， 测 定 血 中 超 长 链 脂 肪 酸 对 诊断 有 重 蛮 意 义 ， 并 可 发 现 
“26 个 碳 原子 的 长 链 服 肪 酸 与 22 个 碳 原子 长 链 脂肪 酸 比 例 增 
高 。 自 1985 年 以 来 ,日 本 学 者 已 开始 使 用 滤纸 干 血 片 测定 血 
长 链 脂 肪 酸 ， 测 定 方 法 简便 易 行 。 通 过 对 塔 养 的 羊水 细胞 测 
定 长 链 脂 肪 酸 可 进行 产 前 诊断 。 由 于 临床 表现 的 复杂 多 样 ， 
凡 有 进行 性 精 神 发 育 迟 组 表现 和 (或 ) 峭 上 珠 皮 质 功能 减退 的 
患 儿 均 须 排除 ALD, 

防治 虽然 临床 试用 肾上腺 皮 质 激 表 、 ACTH， 以 及 血 
REM KS PE BK ER A ,骨骼 移 模 等 多 种 治疗 揪 
施 , 效 果 却 全 不 肯定 。 主 要 依 生 进 传 咨询 和 六 前 诊断, 及 时 中 
上 妊娠 来 加 以 预防 。 


第 十 章 染色 体 异 常 与 精神 障碍 
党 一 及 AR Be fh 


染色 体 (chromosome) 是 任何 生物 ， 包括 大 类 在 内 的 遗 
传 物质 的 载体 。 它 是 一 种 具有 特殊 结构 , 特 萄 个体 性 ,以 及 特 
种 功能 的 小 体 , 在 细胞 分 裂 过 程 中 可 以 清楚 着 到 。 于 1888 年 
Waldeyer 把 它 定名 为 “染色 体 ”， 但 事实 上 早 在 1848 E, 
Hofmeister EWA RWA (Tradescantia) 的 花粉 母 细 胞 
时 ,已 发 更 并 描绘 这 种 细胞 器 的 具体 图 形 。 

关于 人 类 染色 体 的 最 早 资料 首 推 1891 年 Hansemann 的 
工作 ,他 在 观察 人 体 罕 丸 组 织 时 ,发 现 3 个 细胞 中 的 染色 体 数 
目 分 别 为 18，28 和 40。 此 后 Painter (1921, 1923) 认为 人 
类 染色 体 数 上 月 为 48， 直到 1956 年 ， 随 着 技术 方法 的 改进 ， 
Tiio 和 Levan 才 真 正 搞 清 人 类 染色 体 为 46 条 ,从 此 人 类 细 
Waitt (FAVE A PaT 


一 、 人 类 染色 体 的 特征 


每 一 个 物种 一 般 都 具有 一 定数 目 和 一 定形 态 的 染色 体 ， 
并 且 每 代 保持 恒定 。 人 类 染色 体 数 46 条 , 23 对。 其 中 22 对 
为 常 染色 体 ,一 对 了 XY 为 性 染色 体 ,正常 男性 为 XY, 正常 女 
HE XX, 

fg — fe ute (ACS ca A set LU HH, W 
.成 了 染色 体 的 二 个 警 , 若 着 丝 粒 不 在 中 央 , 可 区 分 为 长 丹 (q) 
AGE (p)。 根 据 着 丝 粒 位 置 不 同 ， 人 类 染 鱼 体 的 特征 主要 
有 三 类 : 中 部 着 丝 粒 染色 体 、 亚 中 部 着 丝 粒 染色 体 和 近 端 着 
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丝 粒 染色 体 。 

为 了 了 解 人 类 细胞 内 染色体 的 特点 ， pa dee tk sh 
微 镜 下 揪 绘 下 来 或 摄 成 相片 ， 将 相对 染色 体 配 成 对 子 , 按 其 大 
ANGLREHEFI, 就 是 所 请 人 体 染 色 体 组 型 (human chromosome 
karyotype), 原来 名 国学 者 的 组 型 分 析 方 靶 不 向 ， 造成 寓 乱 ， 
1960 年 在 美国 Denver 举行 有 关 会 议 , 作出 人 体 和 染色 体 组 型 
的 统一 命名 方案 , 称 为 《Denver ERAS) (Denver intern 
ational system]。 按 照 此 体制 ， 人 体 细胞 中 44 条 常 染色 体 配 
成 22 对 , 按 其 大 小 顺序 排列 ,用 阿拉 人 字 旦 [一 22 作 标 记 , 两 
个 性 染色 体 用 拉丁 字母 XX 和 Y 作 标 记 。 这 样 把 全 部 染色 体 按 
其 大 小 和 着 丝 粒 的 位 置 分 为 如 下 7 组 : A 级 3 对 (1 一 3), B 
组 2 对 《45),C 组 7 对 (6 一 12), DH 3H (13-15), EE 组 
3 对 (16 一 18),F 组 2 对 (19 一 20)， G 组 2 对 (21—22), X 
染色 体 列 人 C 组 ,Y HATA Glo 

1968 年 后 Caspersson 建立 和 染色体 显 带 技术 ， 在 第 四 局 
国际 人 类 细胞 遗传 学 会 议 上 ， 制定 了 ` 人 类 显 带 染色 体 模式 图 
和 命名 标准 ”"。1976 年 Yunis 创建 染色 体高 分 辨 技术， 并 于 
1981 年 在 巴黎 会 议 上 ， 确定 了 “高 分 辨 染色 体 显 带 " 命 名 的 国 
际 体 制 。 大 大 促进 人 类 染色 体 研 究 的 进展 。 

对 于 正常 人 体 ， 染色 你 数目 和 形态 结构 是 恒定 的 ,一 Ae 
(4 RY El BR ey ee Be, 由 于 遗传 信息 变化 ,可 造成 严重 的 
染色 体 疾 病 (chromosome disease), oF 7 RAR ARBRE | 
发 育 的 障碍 ， 现 巴 查 明 有 些 原因 不 月 的 精神 发 育 迟 缓和 精神 
疾病 惠 者 是 染色 体 寞 常 者 。 


=. 人 类 染色 体 肪 变 类 开 


的 ERA EMRE 46. 条 23 对 ; 称 


+) i 


为 二 倍 体 (diploid); 如 果 多 一 条 或 少 一 条 ， 叫 作 非 整 倍 体 
(aneuploidy， 线 二 倍 体 数目 多 的 叫 超 二 倍 体 ( 多 体 性 )， 如 三 
体 性 (trisomy); 比 二 倍 体 数 自 少 的 叫 亚 二 售 体 ， 如 单 体 福 
(monosomy)。 另 一 类 染色 体 数 目 畸 变 为 整 倍 体 异 常 , 又 称 多 
售 体 (polyploid), FHAIR Hee tka fea 如 三 倍 体 《rri 
ploid) 等 。 

染色 体 结构 改 蛮 ”染色 体 可 出 现 各 种 结构 异常 ， 常 见 为 
ORB, REAMK ARG NR. ORE, ea hes 
THR OER REKREITA. OL, HEE 
BETE 180° AURA RAMA, OF, ARR 
fifi Ee BOR te Ok Bb, ERR KIA. MEA 
Ee Ae OMS, BOOB ee 
Brit, OUR EK, REI BR RS AMT 
后 两 个 残余 末端 相连 而 形成 环形 染色 体 。 

区 上 染色 体 数目 和 和 结构 的 变异 可 以 发 生 在 常 染 色 体 上 ， 
也 可 发 生 在 性 染色 体 上 。 

BERRE MAAS PERL LR R KRA 
PATS, HOLMER A, SAR OAK (mosaic, 或 
chimera )o BRAT LA PR RIK HES fH A 
ix. a pi 


第 二 节 “染色体 异常 与 人 类 的 
精神 ,行为 障碍 


人 体 染 色 体 蜡 常 可 引起 智能 障碍 .性 格 举 常 . 变 坊 行为 和 


精神 疾患 。 其 中 常 染色 体 畸 变 多 见于 雇 体 和 智能 发 育 障碍 ， 
而 性 染色 体 随 变 不 促 导 致 不 启 稻 度 的 智能 丹 祥 ; Sh we pea 


皖 党 行为 和 精神 疾患。 


eee 


AR Sees Sea ve LPF AIN ERMETE 
者 的 智力 休 下 ,最 典型 钢 子 是 先天 感 型 (21- 三 体 )， 其 智能 发 
RBA RBS ARH RHR BRE, Ww 少数 者 
能 接受 教育 学 会 简单 词句 。 其 他 如 18- 三 体 综合 征 、13- 三 体 
综合 征 ,、 猫 叫 综 合 征 (5 号 染色 体 短 医 缺 失 )、 猪 眼 综合 征 《22 
BREAKERS), REXRMG (21 号 或 22 号 染色 体 缺 
RY, Wolf RAHE (4 号 染色 体 短 辟 缺失 )， 以 及 46, Ir CH 
状 1 号 染色 体 ); 46, 7q + CSRARKBER HM), 8- 三 体 综 
合 征 ; I- 三 体 综合 征 等 部 是 虱 床 上 表现 严重 智能 障 担 的 沫 
色 体 病 。 

eT es SEK eR 
Le SE es SHE ABODE - RAR WAS 
$o m XXY XYY 在 男性 精神 发 育 迟 组 者 中 占有 -108 能 
和 0.44% ~(Mapmunna, 1981), fi E— A He 011% 
Al 0.09% (Bell, 1974), . 
= “Klinefelter 综合 丁 (47, XXY) Sh, SSH 
2/10, 轻 度 智能 障碍 占 4/10, 12 Sek ARE 5 3/19， 正 常 智能 
者 仅 占 1/10 GEE, 197), 而 XYY 综合 征 的 智能 往往 属 
正常 范 轧 ,一 般 为 中 下 水 平 ,也 可 上 学 读书 , 约 10—15% 有 轻 
度 智 能 障碍 。 Pasqualini 等 (19577) 报 告 310l- Klinefelter & 
台秤 的 第 均 吞 商 (IQ》 是 82, WRA IQ 为 101; Griffiths 
(1971) 报告 12 例 XYY 综合 征 的 平均 智商 是 95， 对 照 组 
IQ 为 108， 可 见 XX 和 3 XYY T MM HEROE FICE 
ES rÍ O AR 


RATE C47, XXX) 不 一 定 导 致 智能 低下 ， 但 大 约 


”20% 的 患者 有 智能 发 育 障碍 ， MARX PEAS, 智能 发 
育 受 损 越 严 重 ， 因此 ,48， XXXX 综合 征 的 女子 儿 平 100% 有 


智能 发 育 障碍 。 

Turner 综合 征 〈45，XO) PR A RDS ke ik 
异常 相 比 程度 较 轻 。 主要 表现 为 操作 性 智商 低 于 言语 性 和 
商 ， 并 可 能 有 立体 形状 育 (space-form blindness) 的 特征 ( 浅 
Ws 1972)0 o 


二 .性 烙 异 党 


”性 人 染色体 异常 者 常 可 引起 心理 活动 变化 和 性 格 异 常 。 
Klinefelter @&(ERS ORM RH, Hi, RE, HM 
独 ,难以 合群 ,以 及 缺乏 精力 和 信心 。 这 可 能 与 内 分 小 不 足 的 
生物 学 基础 有 关 , 因而 又 称 之 为 "内分泌 精神 综合 征 ”Cendkr- 
ine psychosyndrom)。 不 过 有 的 患者 也 可 有 相反 的 人 客 异 常 ， 
出 现 高 度 兴 奋 性 ,语言 增多 ,对 周围 人 群 抱 有 警惕 性 ， 甚 至 政 
Bc ats PoE EE OEE , ERER, 尤其 性 发 育 不 全 而 
引起 自 插 心理 ， 加 上 社会 环境 等 因素 的 影响 ， 而 形成 特殊 的 
TERE., AAT Klinefelter 综合 征 患 者 的 异常 性 格 称 为 
“类 宦官 症 性 格 *。 

O KYY ,综合 征 的 性 格 特点 也 是 幼稚 ， 不 成 熟 ， 被 动 -而且 
情绪 易 波 动 Avs KERR URE RMBs, 
往往 自动 患者 就 表现 为 不 守 纪 律 , 学 习 成 绩 莹 .与 父 母 及 局 围 
AZHIRZR MAU ARRRA Ro RABEL BALE 
适应 困难 。: ， 

, Turner SACRA EMA, 个 性 被 动 ， Ai 
ZEM, SHRERIRMEHRAD. MNOS 


-gts 


ASC SE, E AS aR SE ACHE ESE, DO AE EE 
ARR BAE Turner SSTRSHRTAE, RMS 
好 穿着 ， Ries BRE: AARI, 7 TRAR 
o | : 


.变态 行为 


经 调查 表明 在 具有 反 社 会 行为 的 男性 精神 淆 人 或 犯罪 者 
中 XYY 和 XXY 这 两 类 染 鱼 体 异 常 综 合 征 的 检 出 率 朋 显 增 
Fis AGEL XYY HARK. Baker 等 《1970) 报告 从 监狱 和 精 
神 病院 的 876 人 中 ， 发 现 9 例 是 47, XYY, 14 HEE Kiinefe 
iter: 综合 征 。 Nielsen (1970) 报告 WEAH BEIO 
XYY 核 型 的 发 生 率 是 -1.2 锅 ; Hook (1973) 报告 XYY Hon 
WE 1.89%; Hamerton (1976) 综合 文献 ， 在 3852 例 接受 
HAASE R AER MIRA AE 80 例 XYY :和 :46 Bl XXY, 
Noel $ (1977) Æ 1172 ARASA RRHH 22 fl XYY 
和 :413 例 XXY; Mapapakha (1981) ÆR ESTAREM 
HAR XYY 和 Klinefelter .综合 征 发 生 率 分 别 为 0.70% RI 
0.57%, ARATRO EA, 1984), | 

XYY 和 XXY 老 的 犯罪 类 型 以 竹 犯 罪 和 纵火 罪 的 比率 
最 高 ， 最 力行 为 的 发 生 率 XYY SAF XXY #, BEER 
现象 ,你 一 定 会 想到 ,犯罪 行为 难道 取决 于 多 了 一 条 了 了 染色体 
或 站 染色 体 吗 ? 究竟 独 罪 与 染色 体 间 有 什么 关系 呢 ? 

1961 Æ, Jacobs 因 偶 然 的 机 会 检查 了 一 位 儿 了 于 是 先天 - 
蚌 型 的 暴力 犯罪 者 ， 发 现 他 多 了 一 条 了 染色 体 ，1965 年 正式 
报道 .196 名 犯 有 种 种 暴力 罪行 的 精神 餐 沼 者 中 61% 的 人 有 
不 正常 染色 体 ,其 中 36% ESTR Y REE, AEA 
ANT a BRS URE, ee RARR 
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为 联系 起 来 ,有 人 甚至 称 它 为 "犯罪 染色 体 ”"。 事 实 上 ,多 了 一 
条 YY 染色 体 者 有 导致 反 社会 行为 但 更 多 XYY 或 XXY 者 
并 没有 上 反 社会 行为 说明“ 犯罪 染色 体 " 并 不 存在 , 引 罪 不 能 说 
是 遗传 决定 的 。 我 们 认为 XYY 和 XXY 者 容易 发 生变 访 
行为 ;可 能 与 其 智能 仿 低 ,缺乏 判断 能 力 ,情绪 易 激动 ,性 情 现 
th PER URGE RSA a, EE 
物 学 改变 的 基础 上 加 上 不 良 环境 影响 而 导致 行为 异常 和 反 社 
会 全 为 。 o 


"PE. E-E-E -9 


“精神 疾病 患者 中 ,性 染色 体 异常 者 发 生 率 高 于 普 遂 群体 。 
1962 年 “MClean 研究 4 514 SUE ORIG wa HOPE Bete tk FR 
W. 2607 例 田 性 患者 中 有 28 例 汶 性 染色 质 阳 人 性， 其 中 具 
一 个 性 染 公 质 小 体 者 23 例 , 具 2 个 性 染色 质 小 体 者 4 例 ， 具 
3 个 性 染色 山 小 体 者 1 例 ,发 生 举 为 10.7%, 而 在 1907 Ate 
性 患者 中 , 8 例 具 两 个 性 染色 质 小 体 ; 1 例 为 阴性， 发 生 率 为 - 
4:2%o, 流明 无 论 是 男人 性、 还 是 女性 患者 ,其 性 染色 体 漠 常 发 生 
率 均 超过 普通 群体 。20 多 年 后 , 南光 (1983) 报 告 的 结果 同样 
是 发 生 率 增高 ; 精神 病院 人 跷 患者 中 XXY, XYY, XXX 和 
XO QMS BB 0.46%, 0.12%, 0.23%, 0.03% iff 
BE JLE HIN 0.11% , 0.09%, 0.04% Fy 0.003%, - 

除 先天 总 型 外 ， 性 染色 体 异 常 往往 是 精神 疾患 中 最 多 见 
的 染色 体 病 。 | 
C Klinefelter HAIE 34% ie ey ee hh Be fH 7] AST 
精神 症状 既 不 出 于 典型 的 精神 分 裂 症 ,也 不 同 于 典型 躁 郁 症 ， 
形成 一 个 等 征 性 类 型 3 常见 为 4 类 : ORME, He 
PRE TR BBE HEB OK, Bh FR | 出现 幻 

+ Shs b l 


ro —— - 


hats, AGRA BBP ae. HEE 
ALGERA. SRS ES SBRT SEARS 
RIFE TA AE a AER RAR SAR EG . 
等 。 此 外 ， 有 特征 性 的 定 宜 样 体征 和 性 染色 体 异 常 。 岛 类 骂 
郁 六 型 。 以 情绪 变化 为 基础 ,情感 兴 次 高 王 或 抑郁 低 薪 :有 时 
思维 进行 过 速 , 宵 语 增多 ,出 现 硅 大声 想 。 辆 病 杰 人 格 型 。 易 - 
于 冲动 ,有 反 社 会 行为 ， 往 往 作 出 一 些 不 顾 后 果 的 攻击 活动 ， 
HARM. OH, GRU EHOW SE, 以 
及 精神 发 痛 迟 绿 翌 发 的 粮 神 障碍 。 
| Becker (1966) 报道 50 名 Klinefelter GPE, 1/3 B 
BARRE, FPR 2, RAHA RR 1 
例 ,焦虑 紧张 状态 8 Ol, SHAE 2 例 ， 类 精神 分 裂 症 偏执 型 
2 例 , 性 变态 4 Alo Forisman 等 (1963) 在 1635 名 男性 精神 
病 患 者 中 上 发现.10 例 Klinefelter 症 。 Pomeroy (1980): ¢ 
2 例 表 现 有 思维 被 插入 ,被 扩散 等 首 级 精神 症状 的 XXY 症 。 
Caroff 《1978) 报告 LAF XXY 型 伴 有 双 相 情感 性 精神 病 表 
| Bs: 页 请 诚 (1982) 报 告 2 例 伴 有 发 作 性 精神 分 疯 症 样 症状 群 
和 1 例 翌 有 有 发 作 性 踪 氏 样 症状 群 的 Klinefelter RATE; 冯 
es (ISS RE 5 Hl XXY 型 患者 ， MAAS REL 
病院 , YR Te Ee . 

“XXY Al eee TR BU ah A See fe PS | HE 
hi Fk FERIIS KES, LAH Se 
REDE AKARAK aS AT ih RI HB. 1979), 

KYY Dea RETA T E a. TT Sh, K 
见 类 精神 分 裂 样 症 闫 。 . 
Price 等 (1966) 从 197- 全 精神 病 惠 者 中 发 现 9 fil XYY 

型 ,其 中 $8 ARIE Ps | IRR, ERE 
oy Bites “Tamoess.iC1976) HZ 4446 HER AeA 


+ EFT 所 


eee oe 


共 发 现 1 例 47，XYT 型 和 3. 例 46XY/147，XYY DRA 
体 。 在 与 例 47，XYY 型 病例 中 有 5 例 普 诊断 为 精神 分 型 
证 ,随访 2 一 5 年 后 , 4 鲍 和 否定 原来 诊断 ，! 例 诊断 为 非典 型 的 
MSR ES Sorensen 等 (1977) 报 告 1 例 诊 断 为 “反应 性 类 
ERTE” 的 XYY 型 。Baker 等 《1970) 报告 7 例 有 犯罪 史 
的 XYY 型 患者 , 3 例 是 精神 分 烈 症 (单纯 型 1 A, 类 偏 狂 型 
2 例 ) 1 例 是 急性 未 分 化 型 精神 分 殊 症 。 | 
本 病 出 现 的 精神 症状 不 同 于 典型 精神 分 裂 症 ， 它 也 具有 
孤独 性 和 内 向 性 ,也 不 发 生 进行 性 赛 退 。 一 县 环境 改善 ,症状 
Turner 综合 征 大 多 位 发 类 分 裂 样 症状 ,在 嵌 合 型 个 体 中 


| BOSH GEE, 1979), 党 有 幻觉 妄想 或 行为 紊乱 和 冲动 ， 


但 与 典型 分 裂 症 症状 不 完全 相 局 类 似 智力 你 下 患者 中 并 发 
的 类 精神 分 裂 祥 改作。 常见 精神 障碍 类 型 有 分 裂 样 型 、 躁 邦 
样 型 ,以 及 不 能 归于 这 二 型 的 其 他 型 。 

Mellbin (1966) 报告 4 例 Turner 综合 征 伴 有 精神 障 
得 ， 她 们 诊断 分 别 为 惕 性 精神 病 、 疗 痛 伴 发 精神 病 、 人 格 续 
陷 和 神经 性 厌食 症 。 David (1981) 报告 1 UME Be E pk 


”可 证 的 Turner 综合 征 。 平 原 (19712 和 伊 茧 《19787 均 报 告 


数 例 具 分 裂 样 症状 的 Turner SAGE, FERS (1983) 报 
告 3 例 Turner 综合 征 ， 均 普 被 诊断 为 精神 分 裂 症 ,具有 分 
裂 样 症状 。 E i 
47, XXX RAMA ERE BRERA, 但 常 可 伴 发 典型 
的 粳 神 分 裂 症 的 症状 。 井 上 (1969) 对 论 源 或 疑 诊 为 精神 分 裂 
症 的 住院 684 例 女 性 进行 了 筛 检 , 发 现 2 例 47，XXX 症 ,而 
有 昌 是 典型 的 畏 神 分 有 列 症 ， 在 诊断 为 其 他 精神 病 的 290 例 中 没 
有 发 现 超 雌 综合 征 。HEieny €1963), Mac Lean (1968), Ola- 
nders (1968), Kaplan (1968) 等 均 兽 在 精神 病院 中 发 现 47， 
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EE TE ce 


XXX 综合 征 忠 者 ， 不 少 是 精神 分 裂 症 ， 而 且 大 多 数 为 典型 的 
精神 分 裂 症 (井上 ，1969)。 

FETS Ti, XXX 型 可 伴 发 典 再 精神 分 型 症 ， Tiere 
多 玉 染 色 体 可 能 对 精神 病 病 因 学 有 高 义 。 


eH FA FHP MR Ar D BREER 


| THR RARA Bh oh GR ce RU E EER ADE i 
AEAEE ERREKERI LERE DAE in 
F: oe E 


—, iets te 
(ER BB 


HA 1866 ¥ Langdon-Down oe HO toe aye 
Down Ai (Down’s syndrome), 1959 年 Lejeune 第 一 
个 发 现 此 病 上 患者 的 染 鱼 体 多 了 一 条 小 的 下 中 央 . 着 丝 粒 染色 
fk, BOSE 21 Stith. MK ROL BRR BR, IBAR A 
BRIG By oA BS], BEBE ERME, TA PEE RS, HE 
Sik Mab BERATER SM Bh, eK, AR SAKE 
APB, Bike Ra EA EDIE Ta. RRA, 
以 及 第 二 竹 征 出 现 迟 等 。 在 皮 纹 方面 ，atd ARK, 约 70°; 
第 五 指 常常 仅 一 条 柄 福 , 通 贯 党 等 。 

ATE RAR: O47, +21, © D/G pA. © 
G/G RÈM, ORAA 46, XX/47, XX, +21, 


(=) 18 三 体 综合 征 


1960 年 Edward 等 首先 报道 ; AME Edwerd AGE 
Tor 


a 


(Edward's syndrome), Hix fl) 47, +18 ARRERA HA 
TRE EEEE EAN HAE FD, BEF 
垂 ,手指 屈曲 ,并 指 或 短 指 ,90% 常 伴 有 先天 性 心脏 病 ， 皮 纹 
特点 + 点 称 向 掌心 C BAIR RARE, AAA 6 一 10 
条 ;并 为 弓形 。 


- GIEL ATE 


1657 年 Bartolin 描述 ， 1960 年 被 Patau APES, AX 
BR Patau 综合 征 (Patau’s syndrome), EENE ke 
AYA NAB SCHR SR EAA BB eg SE a UL 
Ke BA BET. BR BASRA. Sieh. ENR 
FP UA fF, WR ERIS LI RER 
型 为 《1)47， +13, (2) D/D BAA, (3) DFR 47, +15, 


《四 ) E ny 综 aR 全 合 征 


1963 年 Lejeune HRB. 染色体 核 型 为 46, 507o WIK 
表现 为 面 旦 满月 型 ;两 眼 距 远 , 耳 位 低下 ,智能 忧 下 ,生长 发 育 
缓慢, 让 儿 的 问 声 经 ,音调 高 ， 似 铬 叫 声 ， 族 称 为 儿 叫 综合 征 


Ceat- Cry syndrome), 


(E) 猫眼 综合 征 


， .. 196546 Schachenmann 最 先 报道 4 例 。 其 染色 体 核 型 
4) 46, 22q+; 部 分 患者 为 多 一 条 比 G 组 染色 体 更 小 的 亚 中 央 
着 丝 粒 染色 体 。 临 床 表现 为 两 眼 离 远 ， ES) PS. 4 
WAG RAE, 如 夜间 猫眼 样 ， 蔽 称 为 猫眼 综合 征 (cat-eye 
sjndrome)。 BILE HE F MERMERE So 
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(A) RHR EH 


也 可 称 为 逆向 先天 思 型 《antimongolism)， 染色 体 核 型 
为 45, 一 21 或 行 ，Gq-。 智能 峰 碍 与 先天 轴 型 相同 ， 眼 裂 
余下 ， KES SEK BRR SHER Down 综合 征 答 
恰 相 反 。 


二 ;性 染色 体 异 常 
(=) 候 两 性 RS 形 


| ( pseudo- hermaphroditism) . 


这 类 性 异常 特征 为 一 一 个 个 体 具有 男女 两 性 的 生 殖 器 es 
而 生殖 中 只 ERIRE, HA MERABRE, 有 
宁 丸 者 为 男性 侵 负 性 随 形 。 其 性 染色 质 和 染色 体 核 型 与 正常 
人 无 异 ,女性 假 两 性 贿 形 者 细 胞 中 有 一 个 性 染色 质 小 体 , 染 色 
体 核 型 为 46， XX; FB HE BRE BE RATE ASME AS ti 时 
色 质 小 体 , BE £8 ER BG 46, XY, : 
另 有 一 种 特别 类 型 , PRO STL EAL (testicular temin- 
izationy， 表 型 为 女 竹 , 外 生殖 器 也 是 女性 ， 有 原 发 性 闭经 和 
发 育 正常 的 乳房 ,但 (LEA FEEL, 性 染色 质 检查 定 为 
性 ， 染色 体 核 型 为 46， XYo 
(二 .) . 真 两 性 畸形 
(true hermaphroditism), : 
上 有 生生; 和 于 
+ 281° 


—~ (24, — 1 INL, th A UB SM, RELE 
RAMESH, BULA RRS, eee 70 一 
80% REAA, 染色 体 核 型 60% 4 46, XX; 10% 为 46， 
XY， 其 余 为 性 染色 体 拱 合体 46, XX/46, XY 型 。 


(=) Klinefelter 综合 征 


LARREEN iLE (primary microorchidism), AA 
T 1942 年 Klinefelter 首先 报道 ，1956 Æ Plankett 发 现 部 
分 病例 的 狂 染 色 质 阳性 ， 到 1959 Jacobs LER MIRA 
MARAS — RXRA. RAR. O47, XXY, O46, 
XY/47, XXY MAH, 图 其 人 为 罕见 的 46，XXA47 XXY; 
48, XXXY, 48, KXYY 等 。 

ARE BA ARM, 身材 较 高 。 SRK BARRA 


_. BE, She, WaSRBRS, 无 生育 力 。 部 分 患者 的 


智力 障碍 ,并 有 人 梅 和 行为 障碍 。 


(四 ) Turner 综合 征 


又 名 先天 性 闲 经 综合 征 ， 先 天 性 ( 女 ) 性 腺 发 育 不 全 。 于 
1938 年 Turner 首先 描述 。1959 年 Ford 从 一 例 14 PR 
Hs Be A Be EEA A HX RAR, AERA 
性 ,其 染色 体 常 见 核 型 ， 加 45, XO, @45, KO/46, XX, ®© 
45, XO/46, XY Bos | 

(SK A. YE | EL, BURL SITS IMAL, BURR 
RE. EERS 外 生殖 器 不 发 达 ， 到 性 成 熟 期 无 第 二 性 
ERDARA BZAR To. 


" $02 * 


KE xs TOTE 


1961 年 Sandberg HHH MERAH, BAH 
核 型 4 7 ，XYY。 人 临床 表现 身材 高 大 ,往往 18 KL ERO 
能 减退 ;并 可 有 隐 嘿 ;智能 发 育 可 以 完全 正常 ， 或 部 分 患者 偏 
绥 ; 党 表现 变态 人 格 ， 有 反 社 会 行为 ,甚至 可 发 生 暴 力 犯 菲 。 


(XY XXX 综 & 征 


TAMRA (super female syndrome), 1959 年 
Jacobs 在 一 个 28 Yn} ON BER BAR 14H BAe FE 
keh, RAS T—RKRA KEM AREA 47, 
XXX, 临床 表现 为 女性 表 型 ,部 分 患者 智力 发 育 迟 缓 ,有 的 可 
生育 正常 子 娄 ,有 的 可 发 生 间 积 性 闭经 与 不 育 。 


第 四 节 “我 国有 关 伴 精神 疾患 的 
。 性 染色 体 异常 的 研究 
-a E 


asta eee ARRS 然 早 在 1965 年 
上 海 已 建立 ,采用 外 周 血 淋 巴 细胞 培养 制备 染色 体 标本 技术 ， 
但 公开 发 表 论著 从 80 年 代 才 开始 。 国内 杂志 至 今 已 报告 25 
PPE ANE RR A, 其 中 Turner BA {E8 Als 
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Klinefelter 综合 丁 13 Mi, XYY HACE 3 例 , MEEDER 
1 例 。 此 外 ,在 有 关 学 术 会 议 上 还 报告 了 数 个 病例 ,如 田 维 才 
和 张 福 联 的 XXY AE TRSA Turner 综合 征 , 以 及 陈 
善 洲 等 的 XYY, XO. XXY 等 综合 征 的 病例 。 

.县 前 我 国 各 地 精神 病院 已 建立 遗传 实验 室 10 多 个 ， 不 仅 
能 开展 染色 休 标本 制备 和 各 种 显 带 分 析 ， 而 且 对 性 丙 形 的 精 
神 病 患者 进行 染色 体检 查 已 作为 常规 。 


二 、 研究 工作 的 结果 


国内 发 表 了 10 篇 有 关 性 染色 体 畸 变 伴 有 精神 障碍 的 论 
表 10-1 国内 发 现任 精 挤 秆 状 的 性 染色 体 器 变 病例 


ein | 作者 染色 体 || aik) 作者 hy fa fk 
SAE | (ER | PUR | aw | 变革 型 “| ea | an| Aa 
APEM EAH 1 (46, XX || Turoer | RAS! m 45,X0O/46, 
(1983) | . ”| eae ety | x 
ter nec AERAJ 1 |47 XXY . } 42x046, 
(1982) _ eas! 1 |45,XD/46， 
| eR 1 47, XxX¥ (1983) XX 

gi 45,X0/46, 

suis any xR ali 
4 L JAAT 二 5 

Nin xy : Ly ns a 

等 | | 1 (147, 

bas port 1 j45, XO 

(1983) | 1 las, XY niet oe as Oj 
47, XXY (1988) jat loy > 

2 147, XXY| 

ae TAX, i 432X0146. 

nema I ,XXY| lpm 1 laze xyy 

| waa 2 47,XXY| 综合 证 | OEY 
METS { lho. xy, | m x 
i | 


POs] 1 47, XYY 


SAUNA ATS Ibe ee 
TELLI 
UAL 男性 ，27 岁 ， Rio HARARE, ower 


AH, 无 精神 病 家 族 史 , 父兄 身材 均 高 天 , 自 17 岁 始 
ao TRB. a, R SRBAREO AME. BRA aid 


”次 传情 神 病院 。 


t 


| 1981 FFT I RM, NESI, FERR, 随 态 
ER EERDE JERE, MERRER, BHR RPS IE 
yy ERBE ARERR RARE, DR TERR 
BBE” WEZH HA, BRIBE, ARAE, Wik 
IRAETA BBR, ASEM, AORN PENS» A 
oi) ir ee AS Ae A SE, : : 
Ki Hie 192cm KE 77.5 kga 第 一 性 和 和 外 和 下 
发 育 正常 智商 82。 | | 
。 ERRES Be IAI 47, XYY, 0 HE l 
MERE XYY 综 台 征 ( 冯 志 颖 等 ,1987)。 
SRA RISB", 26 岁 ,农民 , 未婚 。 家 族 中 无 精神 病 
史 。 出 生 时 发 现 种 者 外 生殖 器 与 正常 人 不 同 ; 性 格 暴躁 , -M 
克 、 未 上 过 学 。18 SHR BA Ro AP SM Bie FA 
看 到 同龄 青年 陆续 结婚 ,但 自己 无 人 相爱, 内 心 苦 回 ， 精 神 症 
TA et BA o LER, Sh AIA TTAB A § REE S Pe 
CR ARERR. S RARR  . | 
精神 检查 “神志 清 , 情 感 多 变 。 HARR, i 
PS PAIGE RE TORE. 
ae :身高 164cm, 体重 65kgs Ants. eI 
BRL Fue Ado» Wie oe Ha Te oi Pete BBO eA 


TT ep Te 
rr rp PP Er Pe re rr 
: L = 


‘th, ALERG, RAER EASA RRT N Hu 
查 和 病理 检查 发 现 子 官 内 距 增 生 ， 卵 业 组 织 内 可 见 黄体 及 数 
TH BISEX AMARA ESSA, PARK 
查 , 核 型 为 46, XX, RERUM. ABR SSS 
疗 * 精 神 症 状 被 控制 ， TN Aa HAT WH EC 
声 等 ， 19833。 . 
| PAS 女性 ;23 SEAMH, 7 岁 上 学 ， Rath, 病 
前 性 格 不 合群 和 好 发 脾气 。13 PASE, HAR 
调 变 H; 20 P RT IARE ER 用 他 人 物品 , 抢 小 和 HIE, 
DEA MIAE 
… 精神 状态 为 情绪 抑郁 ,动作 少 ， awk, KBGEAS 
解 ; 日 从 后 又 可 重 发 。 感到 自己 体型 矮小 ， 担 心 找 不 到 对 象 ， 
REAR WIE SRR 
O k 身高 142 mo, 体重 46Kg， 双 便 时 外 翻 ， HSH es 
”乳房 不 显 ,无 阴毛 ,腋毛 , 肛 检 子 官 如 束 大 。 旷 全 末 触 及 ;染色 
RBH AS, X/46, XX, 诊断 为 伴 发 精神 障碍 Turner 综 
合 征 。 
BROKER. Ze ie AN es, 
19833, 
。 病例 4 BH, 27 1 BAIR, URE RGAE, 但 父母 
为 近亲 婚配 。 上 患者 自 幼 发 育 迟 组 ,3 岁 读 小 学 ,成 绩 差 .多 次 
留级 。 进 饮食 店 工作 后 ， 只 能 作 最 简单 劳动 ， 常 与 同事 六 蔬 
A. REBT. 后 因 与 同事 争执 就 失踪 4 4; ATRIA IB 
Hs RASA ARE, 
Ke “身高 184cm, RBH, 汉 侧 乳房 必 青 如 少妇 ,无 
WE TAPER, BRR tae MAR BEL, 
HARE AG, Bama AH 47, XXY, BBR 
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fe A ee he tS Klinefelter 合 综 征 、 
经 奋力 静 治 疗 后 ;症状 缓解 (页 谊 诚 等 ，1982)。 
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第 十 一 章 “ 人 格 障碍 与 性 变态 


时 期 认为 性 变态 是 属于 人 格 障碍 的 一 种 类 型 、 但 经 细致 
观察 和 研究 后 认为 性 变态 与 人 格 人 障碍 是 有 区 别 的 。 

人 格 障 碍 是 人 格 严重 丛 离 正 贡 ,对 社会 工作、 家庭 、 生 
活 ,. 人 际 次 系 袁 现 明 显 的 适应 不 良 , 了 明显 的 情感 障碍 和 总 只 障 
TARZAN AMAA, HACKARE HZA 
Wo HAE RA ERO AED eA eT RSE 
六 人 不 同 ,尽管 自制 力 差 ,但 有 一 定 自 知 力 、 能 适应 一 般 的 社 
会 工作 ,生活 和 人 际 尖 系 等 。 

ASAE SE SS AAA ME 一 般 在 少年 
时 期 发 生 , 中 老年 时 期 部 分 人 可 能 有 所 缓解 。 


第 一 他 大 格 障 得 
, 一 类 型 


A WE (personality disorder) 的 分 型 仓 在 多 种 方案 ， 
是 根据 不 辣 的 病因 学 观点 ， 对 人 格 的 不 同 概 念 和 对 人 格 障 碍 
表现 的 不 周 理 解 提出 米 的 。 兹 举 主 守 方 面 列 述 如 下 。 

Schneider (1958) HAMAS A: TARR. the 
型 ,强迫 型 ,狂热 型 ,寻求 注意 型 ,不 安定 型 ,爆发 型 、 无 情 型 、 
EGEREN Ho 


¢ 画 际 疾病 分 类 》 第 九 版 (1975) 将 人 格 降 碍 分 为 ; 偏执 型 、 


ERE ORE RAD es Re KMS Heme 
ES T 


An. 


及 其 他 型 。 . . 

Tyrer 等 (1979) 认为 ICD-9 分 型 过 于 得 丈 ， 主 张 简化 
为 :社会 病态 型 ,被 动 - 独 立 型 、 吨 迫 型 、 分 改 型 初 情 感 不 银 
Wo > 
“中 华 医学 会 精神 疾病 分 类 -1984” 中 , 将 人 格 障碍 分 为 : 
他 。 


二 、 各 型 人 格 障 三 的 表现 


国际 疾病 分 类 第 九 版 对 各 迎 人 格 障 但 的 表现 和 界限 概述 
如 下 : 


认为 受到 铸 导 和 阻碍 等 过 分 笋 感 * 其 有 有 起 曲 体验 的 倾向 :如 把 
别人 的 中 立 或 友好 的 行为 看 做 收视 或 莽 视 行为 ， 办 而 激 起 为 
个 人 权利 而 进行 的 不 慑 不 锯 的 斗争 。 可 以 有 姨 妨 或 对 自己 评 
价 过 两 的 倾 癌 。 这 种 人 才能 感受 到 遭受 着 层 初 欺 驴 而 无 可 率 
何 。 另 外 一 些 人 ,同样 过 分 敏感 , 则 县 有 攻击 性 和 坚持 性 。 所 
有 的 病例 都 有 过 分 的 自我 援引 。 不 包括 : BHM RM, W 


” 精 中 毒性 偏执 狂 , 偏 执 型 精神 分 裂 症 及 偏执 状态。 


3011 情感 型 人 格 障 三 COATED iE E E 
蛮 出 的 心情 在 一 生 中 鼎 着 优势 ,可 以 是 持 绪 的 据 爷 ,或 持续 的 
emt RaW eee. REN WAR aE 
的 乐观 与 对 生活 和 话 动 有 高 度 的 热情 ;而 在 抑郁 时 期 ; 罕 出 的 
是 鼎 窗 ,悲观 ,能 量 输出 下 降 与 无 能 为 力 之 咎 。 不 包括 ; 情感 
PES MEA. HARE MSEC, 

3012 分 要 性 人 格 障 码 ” 这 种 人 和 格 障 碍 表现 为 从 情感 
的 、. 社会 徇 或 其 他 的 接 舰 中 退缩 为 内 同性 地 沉 菠 于 信 想 和 内 


.自生 三 有 4 


301.0 ”篇 热 性 人 格 障碍 ”这 种 人 格 障 碍 表现 为 对 挫折 


省 性 沉默 。 行 为 可 显 经 度 怪 人 或 加 如 竞争 性 处 境 。 表 面 上 的 
冷淡 和 离 群 可 能 掩盖 病人 表述 情感 的 无 能 。 不 包括 精神 分 裂 
io 
3013 ”暴发 性 人 格 障碍 这 种 人 格 降 碍 的 特征 是 情绪 
不 稳 , 容 易 无 节制 地 暴发 愤 把 、 优 很 、 暴 行 和 激情 。 攻 击 性 可 
表现 在 言词 上 ,也 可 表现 为 暴力 。 一 旦 暴发 就 不 可 过 止 ,但 在 
不 暴发 时 并 不 易 作出 反 社 会 行为 。 不 包括 : JER. 
症 

301.4 ”强迫 性 人 格 障碍 ”这 种 人 格 障碍 的 特征 是 个 人 
不 安全 感 , 杯 疑 ,不 完善 感 , 因 而 导致 过 分 的 认真 ， 反 复核 对 ， 
WEAR. 可 有 不 易 消失 和 不 受 欢 迎 的 思想 或 冲动 ， 
但 还 不 到 强迫 性 神经 症 的 程度 。 病 人 持 完美 主义 、 过 分 追求 
精确 ， 为 此 而 有 反复 核对 的 需要 以 便 得 到 保证 。 死 板 和 过 分 
疑虑 可 以 很 罕 出 。 太 包括 强迫 性 障碍 和 恺 怖 状态 。 . 

301.5 MEN ARME 这 种 人 格 障碍 的 特征 是 棒 浅 而 
匈 变 的 情感 ,对 别人 的 依赖 ,渴求 得 到 赞赏 和 注意 ， 樟 示 福 和 
戏剧 性 。 常 有 性 不 成 熟 ,例如 性 冷淡 和 对 刺激 的 过 分 反应 性 ， 
ERR, RARER GSE) KERRIES 
症 。 | 
301.6 ”依赖 性 人 格 障碍 ”这 种 人 格 障碍 的 特征 是 , 被 动 
地 顺从 别人 或 年 长 者 的 愿望 ， 对 日 常生 活 要 求 只 有 微弱 不 适 
当 的 反应 。 缺 乞 生 气 ,可 以 表现 在 智力 和 情感 方面 ;享乐 的 能 
力 很 有 限 。 不 包括 神经 衰弱 。 

301.7 ” 反 社 会 性 人 格 障碍 ”这 种 人 格 障碍 的 特征 是 , 不 
考虑 社会 义务 ,缺乏 为 他 人 着 想 的 感情 ,狂暴 或 冷酷 无 情 。 行 
为 与 社会 规范 之 间 相差 悬殊。 不 因 经 验 而 改变 其 行为 ， 包 括 
爱 惩罚 之 后 在 内 。 具 有 这 种 人 和 烙 的 人 情感 极其 冷淡 ， 可 以 有 
虹 常 的 玫 击 性 和 不 负责 任 * 对 考 折 的 醋 受 性 低 。 当 他 们 与 社会 
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RADY TS BA BREE ETERS AER HE 
田 为 自己 辩护 。 不 包括 没有 特殊 人 格 降 碍 的 行为 芹 事 机 暴发 
tt A Mo 

3018 FRA) 


三 、 人 格 陈 碍 的 特征 


ICD-9 对 人 客 障 碍 的 特征 概述 为 根深蒂固 的 适 应 不 
良 的 行为 模式 ,一 般 在 少年 或 更 早 的 年 龄 就 可 以 看 得 出 来 ,并 
且 在 中 年 或 老年 变 得 不 那么 显著 。 人 格 的 异常 或 在 于 组 成 部 
分 的 均衡 方面 ,各 组 成 部 份 的 福 质 和 表现 方 奋 ,或 者 在 人 格 的 
总 的 方面 。 由 于 人 格 的 偏离 或 病态 ,病人 自己 受苦 ,也 使 别人 
受苦 。 总 之 ,对 病人 个 人 或 对 社会 都 有 不 利 影响 。 

我 国 书 涛 (1984) 根 据 有 关 资 料及 临床 观察 ,在 《临床 炉 
神医 学 中 提出 人 格 障碍 有 以 下 共同 点 ; 

1. 早年 开始 ”一 般 在 青春 期 开始 ， 如 系 男 性 可 以 更 早 发 
生 。 
2. PEMA AMP BIER. AIA, OBE 
格 的 某 些 方面 非常 突出 和 过 分 发 展 ,不 符合 社会 规范 。 

3, 人 格 偏 离 的 牢固 性 ”人 格 障碍 形成 后 就 比较 恒定 不 易 
改变 ,延续 于 整个 成 年 阶段 ， 到 晓 年 可 渐 趋 缓和 ,通常 药物 治 
疗 收效 其 微 ,矫正 困难 。 

4. 适应 不 良 ”由 于 人 格 偏 离 正 常 ， 对 环境 (社会 ) 适 应 不 
良 ,导致 自己 受苦 或 贻 害 周围 人 ,或 两 者 兼 有 。 

5, 对 自己 的 人 持 俐 碍 南 过 自 知 为 ”由 于 缺乏 自 知 力 ， 以 
致 不 能 从 过 去 的 生活 经 验 中 吸取 教训 ， 有 的 虽 能 察觉 自己 人 
格 缺 陷 押 斗 成 的 琢 礁 ， 但 却 始终 不 能 以 正确 的 认识 来 有 效 地 
HEB. 
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第 二 节 “人格 障碍 的 病因 研究 
一 、 病 因 学 研究 


人 人 格 障 碍 的 病因 学 研究 是 多 方面 的 ， 从 已 知 的 其 些 研究 
结果 ,可 以 归纳 为 以 下 几 点 : 

C1) 在 肛 胎 时 期 由 于 母体 感染 、 中 毒 及 对 发 育 不 利 环 境 
影响 了 险 儿 大 脑 的 发 育 和 成 熟 以 致 出 生 后 表现 精神 幼稚 ， 不 
EMES. EEEH ERRIA R o 

(2) 出 生 后 环境 因素 不 良 对 人 格 障 得 的 形成 有 很 重要 的 
必用。 环境 因素 包括 童年 的 不 者 遭 遇 、 精 神 创伤 ,家 庭 成 员 闻 
的 不 和 谐 , 社 会 中 基 些 恶劣 因素 的 影响 等 。 

(3) 通过 家 系 调 查 、 双生 子 和 寄养 子 研究 ,染色 体 研 究 等 
发 现 人 格 障 碍 有 一 定 的 遗传 背景 6 

在 人 格 障 得 的 病因 方面 、 造 传 因素 和 环境 因素 绝 有 不 可 
忽视 的 作用 。 凌 传 因 案 可 能 在 脑 的 成 熟 稚 度 ,神经 类 型 ,个 性 
的 某 些 基 本 特征 、 神 经 生理 生化 的 某 些 方面 为 发 病 提 供 一 些 
基础 、 而 环境 因素 对 这 些 基 础 起 到 强化 或 谈 化 的 作用 ， 次 
定 是 否 发 病 。 


- news 


(一 ) RA 


从 精神 病 侦 床 实践 中 发 现 某 些 人 格 特征 多 见于 与 其 有 关 : 
的 精神 宇 病 患 狸 的 一 级 灯 属 中 ， 如 分 发 型 人 格 多 见于 精神 分 


= 2174+ 
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: 列 症 患者 的 一 级 亲属 中 。 强 迫 型 人 格 多 见于 强迫 症 总 者 的 一 
i ROB Slater Bake wee, 握 出 分 发 型 人 格 特 征 
多 见于 精神 分 绕 症 总 者 的 一 私 亲 属 中 ， 也 同样 多 见于 息 者 本 
AREA Bo | | 
Angst (1966) 对 331 名 情感 性 精神 病 先 证 者 的 家 系 作 调 
查 后 认为 ， 双 相 型 和 单 相 型 《抑郁 ) 在 遗传 学 上 的 性 质 是 不 
' 同 的 。 表 现在 人 格 方面 , 双 相 型 疾病 先 证 者 家 庭 中 ,容易 对 环 
i 境 起 反应 的 性 格 或 循环 型 病态 人 格 较 多 见 。 而 在 单纯 折 郁 证 
,患者 的 家 庭 中 分裂 型 人 格 ,不 稳定 或 抑制 型 人 格 较 多 网 。 
,iRiidin (1953) 发 现 强迫 症 先 诈 者 中 ,强迫 型 天 格 占 7 元 。 
‘Lewis 报告 组 迫 症 一 级 亲属 HA 21—~37.% 只 有 各 这 和 人 格 
特征 。. 
,Robin 报告 ARR LA AOR ATANT 
早年 分 开 哺 养 亦 有 较 高 的 人 格 信 离 5 


(=) 双生 儿 、 机 关于 研究 


"Shields (1971) 对 过 去 有 关 基 本 人 客 特性 的 双生 于 研究 
: 首 了 一 个 总 结 ,发 现在 社会 外 向 -内 向 型 人 格 特点 方面 ;MZ 双 
古巴 的 一 致 性 显 蓝 大 于 DZ 双生 子 。 在 支配 -服从 《依赖 性 、 
神经 过 敏 易于 紧张 、 自信 主动 等 基本 人 格 特征) 方面 ， MZ 的 
一 至 性 也 显著 大 于 DZ, 

Gottesman: (1962, 1963) 采用 明尼苏达 多 相 人 格 亩 查 
$2 (MMPI) 调查 了 较 正 常 儿童 中 的 .34 对 MZ 和 34 对 DZ, 
得 出 了 MMPI 人 格 特性 的 遗传 负荷。 AE RHEE 
为 和 0 第 、 社 会 内 向 人 看 的 递 传 率 为 1%。 ， | 

Shields (1962) 采用 Eysenck SREE EEA 42554 
SRE TE AZ [eae Ue SRT SE A ME N 
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人 
=- ee aes a aiid eee, M rrpp. r r rT -= 


生子 的 一 至 性 明显 大 于 共 己 养育 的 DZ。 

_ Schulsinger (1972) 发 再 个 障 碍 养子 的 生 身 父母 14 
为 闹 恋 人 格 、 养 父母 为 5 一 7%，Hutching 等 (1973) 报 道人 格 
障 得 者 的 子女 ， 从 小 寄养 出 去 ,与 正常 对 昭 组 比较 有 较 高 的 人 
SE eer 


(=) 染色 休 研 究 


常 扫 色 体 异常 一 般 们 有 严重 的 智力 缺陷 、 HARARE 
eG E. 性 染色 体 界 常 有 部 份 伴 有 管 力 扎 陷 ,但 一 
朋 来 说 较 痉 微 , 有 些 性 染色 休 异 常 者 智力 是 正常 的 。 

Slater (1971) 提出 : 日 益 增多 的 事实 提示 性 染色 体 异 
Bo PE ARI. RRB AE EE E o 并 举 : XYY 的 

例子 ,认为 可 能 伴 发 严重 的 攻 盐 行为。 

Hauschka $F 1962 年 报道 一 例 XYY 综合 征 ， i 
性 的 竹 染 色 体 较 正 常 多 一 个 Y PRR SoA, BIER: 
人 格 方 面 无 特殊 障碍 ， 因 其 予 女 出 现 精 神 异 常 的 比例 较 高 而 
引起 注意 o. Wa. Jacob (1965) Price: (1966) Hf 9 $ XYY 
SHARAD 8 名 吞 能 明显 缺陷 成 恬 于 正常 ，.1 名 智力 
正常 但 患 有 精神 分 裂 定 。 9 名 均 有 上 明显 的 人 格 障碍 ， 表 现 为 
ie Se tea Se eR ARE EEA I Se TB 
出 现 强 暴 和 攻击 行为 。 3 名 中 的 7 名 有 了 明显 犯罪 行为 而 被 严 
密 换 禁 在 精神 病院 。 9 名 YY 男子 中 有 3 名 在 OSH Te 

AE 85 BADER EA AR E a 
Pe EPER we ee ee Ro 

EBRR XYY = SHR AAMAZ— FHS 
E 1.83m Bl Es : 

> Midseg (4966) TTT 1.8 3m bt: ERERKEN S 
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于 ,在 以 下 分 组 中 宁 解 XYY 的 分 布 情况 .结果 如 下 : BPR 
HENARE RRS (SR 1.8 m 以 上 的 男性 。 下 
疗 )50 名 ,其 中 XYY 412 省 ;由 于 反 社 会 行为 被 拘禁 的 精神 
病人 ,其 中 XYY 者 4 饥 ; 中 等 刑期 犯人 24 和 名， 其 中 XYY 2 
名 。 一 般 精神 病院 住院 患者 30 名 ， RRRA XYY ial iE 
居民 :30 名 ,其 中 未 见 XYY Be 

尽管 有 以 上 一 些 有 关 XYY 的 研究 报道 ， 但 对 XYY 与 
犯罪 之 间 移 关系 还 有 待 进一步 镜 明 。 

‘Hauschka 剖 报 道 的 一 例 XYY 者 ， 其 智力 和 人 格 并 无 陪 
碍 ， 也 无 反 社 会 行为 。 以 后 的 一 些 观察 报道 XYY 者 并 不 一 
定 具 有 人 格 异 常 ,也 不 一 定 必 然 犯 罪 。 

PE BRAM Jacob 等 将 人 格 异 常 归 个 于 额外 的 Y zu 
色 体 ,并 认为 人 格 障 得 是 遗传 决定 的 ， 这 种 观点 是 不 正确 的 ， 
因为 相当 数 自 的 XYY 先 证 者 的 为 性 家 族 成 员 并 无 XYY & 
H, HAAR RAS Be 

Pitcher (1977) 详细 复习 了 47 "E XYY 综合 征 者 的 次 
料 后 指出 XYY 与 攻击 或 犯罪 行为 无 直接 联系 。- 

在 田子 性 染色 质 阳 福 和 有 反 社 会 行为 僻 的 关系 曾 有 一 些 研 
究 伪 并 无 肯定 的 结论 ， 其 至 有 藻 岂 的 结论 。 如 Wegmatn 和 
Smith-(1963) 好美 国 青少年 罪犯 1 318 入 选 行 检查 ; 只 发 现 
2 .名 业 色 质 阳性 者 ， 因而 断定 染色 体 蝴 变 的 人 在 所 检查 的 青 
少年 违法 或 罪犯 中 所 占 比例 并 不 过 多 。 

Å AFERRA HAEATA AIE (Klinefelter’s syridró- 
me) 部 XXY 结构 的 男性 ;: 曾 有 报道 (Court Brown, t962; 
Nielson; 1964) 此 类 人 中 过 失 犯 罪 、 性 格 异 常 、 酒 精 中 毒 

和 社 信 适应 不 良 者 增多 。 但 四 XXY 90% 8 有 :程度 不 
TREY REET ETE E HEIR As A E A ial fi a 
Fie 
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第 三 节 性 变态 
类 型 
tE (sexual perversion) Pee 根据 国际 疾病 分 类 》 


第 九 版 中 性 偏向 和 障 枉 分 为 : . | p 
302.0 HHEN 302.6 te cS PS 

C 3021 $F 3023 RE RE RIBAS ，. 
302.2 WER 302.8 RECRE eE, 
302.3 RBR | TEE) 

302.4 Rage; 3029 .未 确定 

.、.302.5 KEHE 一 z 

二 、 、 性 变态 的 概 态 


《国际 疾病 分 类 》 第 FEI Hea A 


Po 


EE E OS 
象 。 正 常 性 偏好 和 性 行为 的 界线 和 特征 。 由 于 社会 和 文化 不 
同一 直 没 有 绝对 的 规定 ,但 大 体 的 规定 还 是 有 的 ,例如 符合 公 
认 的 社会 上 的 和 生物 学 目的 。 异常 者 的 狂 活动 ， 或 者 指向 司 
性 ,或 者 性 行为 不 与 性 交 正常 地 联系 在 一 起 ,或 者 在 异常 情况 
下 进行 性 交 。 如 果 异 常 行为 只 在 精神 病 或 其 他 精神 障碍 下 表 
Sh, 就 床 归 到 主要 疾病 类 别 里 去 。 同 一 个 人 有 不 止 一 种 异常 
是 常见 的 ;在 这 禾 依 况 下 ， 按 主要 的 偏 商 而 归 类 。 如 果 人 们 的 
TE EHE KE AE ER BLKA PE TE Ha ARES RE, 


IA 2H, 
~ Fi s 


D.: 


ee es 
(一 ) 同 em 


同性 恋 Chomosexoality) 的 特点 是 访 霹 性 存 为 满 中 性欲 - 
的 对 象 。 在 男性 称 为 男性 同性 恋 ,在 女性 称 为 女性 同性 恋 。 

阴性 恋 必 然 是 一 人 以 上 的 性 恋 活 动 ， 多 数 情况 下 是 两 个 
同性 别 的 人 的 活动 , 偶 有 2 人 以 上 的 同性 恋 活动 。 

同 往 恋 者 多 为 一 方 是 真正 的 ( 窒 质 性 的 ) 同 性 恋 者 ， 而 另 
一 方 过 从 属 的 ,可 能 是 非 真 正和 的 同 竹 恋 者。 一 旦 环境 改变 ,下 
者 可 能 终止 同性 恋 活 动 而 表现 正常 的 异性 恋 活 动 。 

同性 恋 双 方 因 解剖 结构 的 限制 ; 不 可 能 进行 正常 的 性 交 
活动 ,但 其 他 形式 的 性 接触 均 可 发 生 , 甚至 更 淫乱 。 勇 性 同性 
恋 在 人 性 活动 中 ,真正 的 出 性 恋 者 一 方 ,多 在 精神 上 和 行动 上 自 
局 * 女 性” 地位。 女性 癌 竹 恋 的 性 活动 中 ， 真正 的 同性 恋 者 一 
方 , 客 以 “男性 "地 位 自居 。 
”除了 窒 活 动 外 ，、 FEEDEREN R AALO 


D SSH. 


部 分 局 性 恋 者 、 纺 年 即 有 自 时 异性 的 心理 状态 和 爱好 , 迁 
人 青春 期 后 则 对 同性 表现 强烈 的 爱恋 。 


CC) eH F 
FEI. (exhibitionism) 的 特点 是 在 异性 向 前 裸露 自己 
的 生 将 器 而 得 到 性 的 满足 。 


医 阴 行为 多 发 生 在 偏僻 场所 或 角落 ， 少 数 可 在 大 庭 广 众 
场合 ; 沁 肯 入 者 常 突然 大 异性 面前 显露 自己 的 阴部 ,下 司 时 华 


be, ENPRERE Re NS, tio le HE 
AEFI Ho Ba 

EENES amt ;为 一 般 在 20 岁 左右 初 发 ,大 
”半数 在 40 岁 以 前 被 发 现 。 


第 四 市 性 变态 的 病因 研究 


一 、 心理 (环境 ) 因 素 


”很 多 研究 认为 环境 因素 在 性 变态 的 形成 中 起 着 重要 作 
用 。 在 性 心理 发 育 的 儿童 时 期 和 性 成 熟 险 段 的 少年 时 斯， 由 
于 社会 环境 的 不 臭 教育 ,家 庭 环境 中 父母 的 性 暴 吉 ,不 中 的 性 
RS 都 可 能 导致 儿童 \ 少 年 性 变态 心理 的 形成 。 


、 生 物 心理 学 现 上 


为 人 类 对 时 此 近 择 和 爱好 不 是 天 生 的 。 生 物 学 因素 只 
在 染 鱼 体 ,解剖 ,生理 ,心理 等 方面 决定 了 性 别 的 不 同 , 但 对 异 
性 的 爱好 与 认识 是 后 天 获得 奉行 为 ,后 天 的 文化 、 社 会 教养 、 

传统 观念 等 对 人 的 性 心理 形成 有 很 大 的 影响 。 - 
= ih eH 

人 们 对 于 性 变态 者 很 易 联想 到 其 染色 体 是 否 异 常 。 特 别 
是 性 染色 体 的 形态 ,数目 与 结构 的 异常 。  ， 

E 对 性 变 态 者 的 染色 体 研究 2 
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分 析 为 正常 男 仁 核 型 。 以 后 对 性 变态 者 性 别 的 进一步 研究 均 ， 
证 实 ;染色 体 性 别 异常 周 变态 性 行为 之 间 无 特殊 关系 。 


《二 ) 对 有 性 染色 体 异 党 者 的 性 行为 观察 


对 XYY 者 的 观察 Price 等 《1967) 观察 一 组 (9 名 ) 
XYY 者 ,与 对 照 组 比较 没有 上 明显 的 福 犯 罪 差 蜡 。 其 他 相 类 似 
的 观察 报告 也 证 实 XYY 者 并 不 特别 倾向 于 同性 恋 或 其 他 竹 
变态 。 

对 XXY 者 的 观察 ， 曾 有 很 多 这 类 患 老 的 观察 报告 ,但 
ESAk, HEEREMA XXY 省 与 性 变态 行为 有 任 
何 直接 关系 。 一 般 认为 XXY 中 出 现 的 性 行为 障碍 同 患 者 的 
智能 低下 和 性 欲 碱 弱 有 一 定 联系 。 

对 XO 者 的 观察 此 关 女 件 通 常 表现 为 性 全 减弱 ,没有 

这 类 患者 出 现 性 变 杰 行为 的 报道 。 | 
”有 以 上 表明 ,性 变态 和 性 染色 体 之 闻 并 无 特殊 联系 。 


(=) 家 系 和 双生 儿 观 察 


Ellis (1940) 强调 同性 恋 的 过 传 物质 基础 ， 但 只 是 一 种 
假说 。 

MAREE RRA (Hyde, 1977) 

PUR _L He AS A C1983) RAPA 197 个 
ARR oh, EPH MSE 5 ARRENA. 

双生 子 的 研究 结果 是 不 一 致 的 。 Sander( 1934) RHR 7 对 
MZ 同性 恋 的 一 致 率 为 6 对 。 Kallmann (1952) 报告 40 对 
MZ 则 福 恋 一 致 率 为 100 和 用 ，45 对 DZ AY — BR H 10%, 
Rainer (1960) 和 Kolb (1963) 各 报道 7 对 MZ, 其 同性 恋 


Bd re 
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置 , 尚 有 待 进一步 研究 。 


(ABR) 


-Fo0's 


-第 十 二 章 - 精神 疾病 与 优生 


精神 疾病 是 以 人 美的 精神 活动 失调 成 表 乱 为 主 要 表现 的 
一 类 疾病 ,包括 精神 渍 HOR ABR MSE REAR, £ 
年 性 痴呆 \ 儿 童 期 精神 病 等 。 据 近代 研究 表明 ,精神 疾 消 中 的 
部 分 病 种 与 下 传 因素 有 着 明显 关系 ， 因 此 精神 疾病 的 预 路 间 
三 必然 同 优生 学 有 密切 的 联系 。 


BE 优生 学 和 精神 卫生 
/ at 生 学 | 


_ SCI AER, PCR RIO, PRAY 
优生 学 (eugenics), 

“Pee eee eta LOE He F. RAF t883 年 所 首 
a, Ri PAH Sc eageaes， 原 意 是 " 生 好 的 "， 即 “研究 在 福 
会 径 制 下 改 准 或 削弱 后 代 种 族 ( 过 传 ) 素 质 和 动因 。 这 入 遗传 


素 策 既 色 括 体 格 也 包括 智 方 % 因此 可 见 ， 优 生 学 有 两 个 尾 


务 , 二 是 增进 有 关 人 类 不 局 特征 过 传 本 质 的 知识 ,并 兰 定 这 些 
特征 的 优 劣 和 取舍 ; 二 是 指出 站 在 改进 后 代 遗 传 素质 的 方案 
(RE, 1983), 

为 了 从 不 同 途径 达到 鸯 生 目 的 ， 人 们 习惯 于 将 优生 学 分 


为 消极 优生 学 (negative eugenics) 和 积极 优生 学 (positive 


eugenics), 在 1960 年 Stern 建议 将 他 们 分 别称 为 预防 性 优 


生 学 《evertiye eugonice) Gi E AE .(propsissive 


*2hic. 


etigenicsy。 蓝 然 ， 这 二 类 优生 学 在 目的 上 基 一 致 的 ， 前 者 研 
帘 降 低产 生 不 利 表 型 的 等 位 基因 频率 的 途径 ， 后 者 研究 增加 
或 维持 产生 有 利 表 型 的 等 位 基因 频率 。 | 

ARRAS, 英国 成 立 了 优生 尝 会 ， 出 版 了 
刊物 《优生 学 评论 》 (Eugenics Review) 和 《优生 学 记事 》 
《Annals of Eugenics)o: 在 美国 ,优生 学 流传 也 很 深 广 ， 当 时 
ARMS A Davenport 创建 了 优生 学 机 枚 ,在 《& 进 传 杂志 》 
上 发表 大 量 优生 学 文章 ， 几 乎 有 44 个 学院 和 大 学 讲授 优生 
学 课程 。 东 了 豆 也 是 开展 优生 学 活动 园 早 的 国家 ,长 oztpnoa 于 
1921 年 创建 俄罗斯 优生 学 会 ,并 于 1924 年 创刊 《俄罗斯 优生 
学 杂志 》。 | | 

HF SE | RRS, -ERr KE SSA, 
Hika HS RRS, FCA RANE RE 
SE RURAL, PRM acm ee Oe A SEAT ATI URI AEB 
ps FE tk A A dE OA SE SK (Se, 1983), 

2 年 伐 初 优 生 学 开始 传人 我 国 , SNRA BRS”. 后 

来 我 国学 者 潘 光 且 去 美国 攻读 优生 学 ,回国 后 在 上 海 ,北京 等 
地 讲授 优生 学 ,并 译 有 《优生 原理 》 等 专 欧 若干 种 。1949 年 我 
国 建国 着 ,由 于 受 李 琳 科 的 伪 科 学 影响 ,优生 学 踢 受 批判 。 直 
到 1979 年 , 吴 受 教授 在 人 类 与 医学 坦 忧 学 术 会 议 上 ， 第 一 次 
AMT ET TREE ERI, PRA 
”这 一 禁区 。 在 控制 人 口 增长 的 速度 。 医 学 遗传 学 广泛 开展 的 
及 提 下 ， 优 生 学 在 我 国 下 新 引起 公众 和 有 关 方 面 的 关注 和 避 
"a | | 


一、 精神 卫生 在 优生 学 中 的 地 位 


i RDE SCL HRCA st} 
TITE 


在 于 促进 人 类 的 精神 健康 ， 提 高 精神 素质 。 因 此 精神 卫生 的 
目的 与 优生 学 是 完全 一 致 的 。 类 量 资料 表明 ， 遗 传 因素 硅 精 
神 疾病 的 发 生 中 起 主 暴 作 几 ; 不 仪 危 害 患者 本 身 的 精神 健康 ， 
而 且 影响 子 和 后 代 的 精神 素质 。 以 下 用 襄 有 力 地 表明 精神 了 
生 工作 在 优生 学 中 占有 重要 地 位 。 
“” 辅 神 疾病 访 病 率 高 ,累计 病人 数 和 多 ， 据 陈 昌 志 等 - (1986) | 
i. RBAAT RRR RRS SN R 
类 精神 疾病 的 总 患 病 率 为 12.69%, 现 患 病 率 10.54%, 其 中 
严重 危害 人 类 正常 精神 活动 和 智能 发 育 的 疾病 ， 如 精神 分 列 
症 的 总 患 病 率 5.69%o， 现 患 病 率 4.759o; 精神 发 育 迟 缓 的 总 
患 病 率 .2.889e, BIR 2.88%, 以 十 亿 人 已 推算 ， 我 国 现 
有 各 类 精神 疾病 患者 数 约 为 1000 万 以 上 ， 其 中 精神 分 裂 症 
BEAN 500 万 左右 ,精神 发 育 退 缓 上 患者 数 约 为 300 万 左右 。 
AS A E > 100 DATE 2 A N 神 
疾患。 : : 
严重 危害 子 代 的 精神 健康 精神 疾病 中 部 分 病 种 的 发 生 
与 遗传 因素 有 关 , 患 者 的 子女 中 忠 同 病 的 较 多 ,尤其 是 精神 病 
患者 间 通 婚 ,子女 中 趾 疾 率 显得 更 高 。 国 外 Slater〈《1958) H 
告 , 如 父母 之 一 患 精 神 分 烈 症 或 傅 感 性 精神 病 , 则 子女 分 别 患 
这 二 类 精神 病 的 视 率 为 16.4% 和 12.8%; Reed 等 (1965) 报 
SLES RHE RE ATER AINE 19.9%. 
通 内 资料 阳 与 之 唤 售 , 查 富 树 (19822 分 析 ,32 个 父母 一 方 患 精 
神 分 裂 证 的 家 庭 ， 其 子女 患 分 裂 症 风险 高 达 37.60% 5 序 培 桂 
(1983) 分 析 74 个 父母 一 方 患 精神 分 裂 症 家 庭 , 其 子女 患 分 列 
症 风 险 为 24.38%, GARE (1980) 报告 一 个 高 发 情感 性 精 
神 病 家 系 , 先 证 者 (母亲 DRADER 14 个 子女 ,其 中 9 个 
BARER DRANGE E ER: MERE 
A038 = Het UE SR E. er ame o d 
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SRTR, ERRAND Ae ESS 
作用 , 产 重 危 害 着 子 代 的 精神 素质 。 

精神 疾 人 玄 失 学 习 、 工 作 和 社会 适应 能 为 ”精神 病 学 的 
ESR, CMY Sree RT, MER 
及 时 治疗 , 往往 病情 加 重 , 出 现 进行 性 的 全 面 衰退 ， 最 后 成 为 
AT WADNERKAR, CRET 
故 。 由 于 在 青 壮年 发 病 , 病 情 又 主要 表现 大 脑 功能 紊乱 ,患者 
失去 正常 人 的 思维 ,记忆 ,情感 ,行为 等 能 力 ,必然 使 中 者 来 类 
学 习 机 会 和 正常 工作 的 能 力 ， 即 使 病 前 已 接受 高 等 教育 的 患 
者 ,发 病 后 如 不 及 时 治疗 也 会 址 成 工作 能 力 的 降低 , BS RE 
青 承 担 病 前 所 承担 的 技术 工作 。 这 些 情 况 不 仅 可 巡 生 在 严重 
精神 痛 一 一 精 袜 分 型 症 和 情感 性 精神 病 中 ， 羽 智力 障碍 为 主 
的 糖 神 发 育 巡 缓 患者 也 是 如 此 。 严 忌 智 力 低 下 者 完全 琢 失 学 
习 和 接受 教育 的 能 力 ， 生活 不 能 自理 ， 六 此 精神 病人 如 不 及 
时 党 疗 , 后 果 是 十 分 严重 的 ,可 以 完全 或 部 分 失去 社会 适应 能 
力 ， 反 这 来 也 必然 给 本 人 、 家 庭 ， 社会 各 国家 部 带 来 沉重 的 负 
Be | 

REL EE SALT MSE, -EHS 
RABI, 影响 生产 力 发 展 ,又 增加 社会 的 负担 二 是 
影响 社会 治安 秩序 。 
”精神 分 裂 症 是 最 常见 的 精神 病 ， AERO BS, 据 早 期 
Bleuler, (1941) 的 研究 ， 00 1 鲍 患 者 经 15 ERAD ARES 1/3 


k Tia Fia Feb „mie rH m È m 一 È a i ý È Et bh | 


和 痴呆 状态 ,再 加 上 中 度 和 午 度 精神 发 育 迟 缓 患者 ,数目 达 数 
， 百 万 。 不 仅 社会 记 失 了 这 么 多 劳动 力 ， 而 且 为 了 治疗 和 安置 
他 们 , 需 一 笔 极 大 的 经 济 支出 。 

| 另 一 个 危害 是 影响 社会 治安 。 据 陈 昌 惠 等 《1986) 报告 ， 
城市 中 71.4% 和 农村 中 28.4% 的 精神 分 型 症 患者 对 社会 有 
ER RAHSA OA LE PSK BOA. BE 
上 党 ,自杀 营 至 触犯 法 律 的 杀人 ,放火 和 造成 政治 性 干扰 等 严 
重 事 柱 。 如 上 海 精神 病院 从 1960 一 1978 年 间 , 医 学 鉴定 精神 
AURAA 282 pl APANAR 102 例 ， 护 害 社会 管理 秩序 
53 例 , 性 犯罪 26 PADRE 18 便 , 其 他 打 人 ,纵火 经 济 
TERA AORERE, 1901), Pease aR ete se mM 
ERR RTT, SPE SB > He E K RE, i 
和 好 精神 卫生 是 优生 学 工作 中 的 秆 要 内 容 ， 并 占有 特殊 的 地 
iko 
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改善 人 类 的 精神 案 质 是 关系 到 一 个 民族 的 存亡 和 兴衰 的 
大 事 。 很 难 想象 ， 家 有 大 量 精神 病 患 者 和 低能 儿 的 民族 可 以 
建设 高 度 现代 化 的 和 进 强国 。 所 以 提倡 优生 是 改善 人 类 精神 
素质 的 基本 措施 。 如 何 做 好 此 项 工作 ,提出 以 下 下 点 
Mo 

SECRRRARANRE BEARER 
一 个 人 ,一 个 地 区 是 不 行 的 ,需要 得 到 各 级 领导 机 构 的 重视 和 
关心 。 卫 生 部 、 国 家 计划 生育 委员 会 ， 尤 其 全 国 精神 互生 次 
海 委 员 会 应 该 加 强 此 项 工作 的 领导 3 组织 全 国力 最 纲 庄 起 划 ， 
SEMPER, BULA ND AR EE ae 
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” 立 优生 法 规 在 美国 和 日 本 等 国家 推行 优生 工作 都 以 法 
律 形式 加 以 实施 。 日 本 在 1960 年 以 第 55 号 法 令 公 布 《 优 上 
保护 法 》, 规 定 了 哪些 遗传 病 不 可 结婚 ， 哪 些 选 传 病 不 能 生育 
等 。 该 法 附录 中 列 出 限制 结婚 、 生 育 ,以 及 实施 “优生 手术 ”的 
疾病 ,其 中 包括 遗传 性 精神 病 . 遗 传 性 智能 缺陷 和 明显 的 址 传 
性 精神 变态 。 我 国 新 婚姻 法 中 规定 丙种 稍 况 禁 正 结婚 ， 即 直 
系 血亲 和 3 代 之 内 的 这 系 血 亲 ， 以 及 麻 疯 病 未 经 治愈 或 患 其 
他 在 医学 上 认为 不 应 当 结婚 的 疾病 。 但 对 于 有 遗传 因素 作用 
的 精神 疾病 无 明确 规定 ， 因 此 建议 有 关 部 门 能 否 按 我 国 的 国 
请 制定 优生 法 规 。 这 样 才 可 更 有 效 地 保证 优生 的 实施 ， 提 高 
人 民 的 精神 素质 。 
积极 开展 精神 卫生 知识 的 宣传 与 普及 “精神 卫生 知识 的 
宣传 和 普及 有 待 进一步 加 强 ， 社 会 上 很 多 人 不 了 解 什么 是 精 
神 病 ,精神 病 有 哪 几 种 类 型 ,精神 病 能 不 能 治疗 ， 精 神 病 与 遗 
传 .与 生活 环境 有 什么 关系 。 因 而 造成 许多 误解 ,甚至 把 精神 
病 看 作 低 劣 实 痪 , 坡 视 病人 ,精神 病人 在 社会 上 世 得 不 到 应 有 
的 关怀 和 爱护 。 所 以 ,当前 在 精神 病 领 域 中 推行 优生 学 ,首先 
要 着 重 于 宣传 数 育 工作 ,大 力 普及 医学 赵 传 学 、 优 生 学 ， 精 神 
病 学 的 知识 ;把 精神 病 是 一 种 疾病 ”结婚 冲 客 " 不 能 治疗 精神 
病 , 以 及 近亲 婚配 ,精神病 患者 互 婚 等 害处 告诉 人 们 ， 使 他 们 
子 解 近 订婚 配 的 危害 ， 生 育 过 多 子女 的 危害 ， 适 部 生 育 的 重 
要 ,以 及 独生子 女 的 教养 方法 等 ,让 广大 群众 自觉 地 推行 优生 
学 。 因 此 , 归 使 人 科 健 康 和 雷 福 , 除 不 断 提高 人 民有 的 物质 生活 
水 平和 丰富 精神 文化 生活 的 内 容 外 ,普及 ,宣传 精神 卫生 知识 
也 是 其 中 不 可 鲜 少 的 一 部 分 。 
eer ae ses TT et: 
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在 全 国 各 地 的 群体 发 病 率 和 遗传 规律 获得 珊 丰 富 的 资料 ， 合 
优生 法 现 的 制定 更 有 科学 依据 ,并 能 根据 实际 情况 ,有 的 放 矢 
地 开展 优生 工作 。 当 前 除了 继 线 加 强 对 精神 分 裂 症 等 严重 精 
神 病 的 研究 之 外 ， 还 必须 重视 几 间 期 和 老年 期 的 靖 神 疾病 进 
传 流行 病 学 研究 。 \ 

“加 强 基 础 班 论 研究 稍 神 病 学 是 一 门 十 分 复杂 移 学 科 ， 
其 病因 至 今 尚 未 清楚 ， 但 是 与 信 闫 精 神 素质 的 提高 有 密 团 关 
A ro aa he WARK RR E 
论 研 究 。 近年 来 分 子 遗 传 学 进展 甚 快 。DNA 分 析 技 术 已 经 
葵 神 经 科 取 得 很 大 成 就 ;精神 科 也 应 将 新 技术 、 新 方法 加 速 引 
进 到 研究 工作 中 一 且 医 学 遗传 学 有 所 突破 ， 有 关 精 神 疾病 
DERRER REE., “基因 诊断 "和 和 “ 基 次 治疗 ”就 可 获得 
谍 火 的 进展 ,将 为 精神 科 发 展开 创新 的 途径 。 到 那 时 ， ARK 
精神 素质 将 会 大 大 改善 和 提高 

- :机 推行 新 优生 学 ”遗传 咨询、 sey RLU See A 
| SERRER, 使 优生 目标 不 仅仅 通过 社 盆 措 施 ,在 社会 群体 
的 水 平 上 实现 ,而 可 以 通过 医疗 措施 , 在 每 对 夫妇 个 体 生 育 的 
AZ bt, AOA SRR UME AE. Meee tT ar 
Ae HS SS Pea EES 
的 措施 ,这 必然 会 对 减少 精神 疾病 的 发 病 军 ， 提高 精神 素 奔 起 
到 很 大 作用 。 


.第 二 市 精神 病 患者 的 家 庭 .婚姻 和 生育 
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的 正常 生活 来 说 都 是 必需 的 ,而 精神 病 患 者 由 于 病态 的 存在 ， 

家 庭 、 SETAE A SRE Rta i, 更 值得 

Brea AINE BAS ， DROG olihan i 
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家庭 是 由 亲属 关系 的 个 体 所 组 成 ， 又 是 组 成 社会 的 细胞 ， 
所 以 每 个 人 都 离 不 开 家 庭 , 从 家 庭 中 出 世 和 成 长 ,并 与 家 庭 成 
员 , 家 庭 环 境 日 夜 相处 ,因此 社会 环境 对 个 体 的 影响 ， 兽 先 反 
”应 在 家 庭 环 境 的 影响 上 。 这 种 影响 不 仅 与 个 体 的 作客 ,爱好 、 


习惯 的 形成 有 关 , 而 且 对 精神 疾病 的 发 生 , 症 状 的 内 容 、 预 后 


和 治疗 均 有 一定 关系 。 E 
”家 庭 半 型 一 般 从 家 庭 的 组 成 成 分 上 看 ， 可 以 有 父母 双方 

均 为 精神 病 感 者 ;父母 一 方 吕 精神病, 以 及 父母 正常 但 生育 有 
病 子 女 等 三 类 。 从 家 庭 的 结构 区 分 ,有 核心 家 庭 ( 指 单纯 出 父 
母 和 子女 组 成 家 庭 ); 中 型 家 宕 和 几 代 共 居 的 大 家 庭 。 当 然 也 
可 以 经 济 收入 水 平和 父母 文化 水 平等 方面 区 分 各 类 家 许 。 根 
据 谎 行 学 请 查 资料 ， 不 同 婚配 类 型 家 庭 对 子女 发 病 有 不 局 的 
影响 ,往往 父母 中 患 病 者 越 多 ,子女 患 病 的 风险 越 高 。 家 庭 结 
梅 对 精神 发 育 退 级 的 发 病 率 也 有 影响 , 罗 开 林 等 《1986) RH 
中 型 家 庭 的 患 病 率 最 高 (6.54‰)， 核心 家 庭 《3.21ge) 和 大 家 
庭 (2.749fs) 几乎 差不多 ; 经 济 水 平 低 的 和 父母 文化 水 平 低 的 
家 庭 中 精神 发 育 迟 缓 的 唐 病 率 也 最 高 。 

另 一 方面 ,家 庭 成 员 间 相互 爱护 ， 相 吉普 重 ;父母 处 处 以 
身 作 则 , 用 正确 态度 和 方式 来 教育 拆 养 子女 , 均 对 家 庭 成 员 健 
康成 长 起 到 家 好 作用 。 和 如果 家 庭 成 员 中 有 精神 病 患 者 ， 更 应 
该 创造 良好 家 庭 环境 ,对 患者 耐心 ,体贴 .关怀 , 遵照 医嘱 配合 
治疗 ,适当 按 排 学 习 , 休 息 ,这 对 于 病情 恢复 ,疗效 丽 因 都 是 有 
此 的 。 

“所 以 ,精神 病人 的 家 询 状 襄 和 环境 是 值得 重视 的 因 表 ， 
FRR, a MRR TA 
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“结婚 率 ”以 往 有 一 个 错误 观点 ,认为 精神 狂人 , 无 其 精神 
分 虱 症 患者 结婚 率 锋 ， 对 做 生 的 影响 未 大 。 实 际 情 况 并 非 如 
the BASSO ERS ey 494%, BS 
L3% (AHR, 1957); EEK, SRR 《1981) 开展 专题 调 
E, Re RARE RA CM 45.2%, 离婚 8.6%; 最 
HES CR Se ee A 32.8 — 45.6%, 
而 去 性 患者 为 57.6--67.9%, HF, BAXb Larson '(1973) .也 
Ba ED IT AY SAR OH D a a H $e 1 BE OG 45.4% » 
其 中 39.4 多 :已 有 子女 。 .i 
| HT MASSA EAR PTE A SB, si se 
He SARA, AAT A HSH E, F 
LAGER o ， _ 

MBER HAA (1982) WE, 在 精神 分 弄 定 和 正 
HARAS 200 例 中 ， 结 婚 年 龄 均 以 24 一 25 岁 最 多 ， 各 占 
42.0% 和 55.0%, 20 岁 以 下 结婚 者 分 型 症 患 者 高 于 对 昭 
2, BEB 10% (10/ 100)5 Yee SE 3G 42.0% (42/100), 
合计 26.0 % 5 At FA 4} Bl Hy 3.0% 3/ 100) #1 27.0%(27/ 100), 
合计 是 "15.0%。 -说 明 分 型 症 种 者 有 早 婚 现象 。- 

-FERA BZAR, RB 65%, 不 良 占 
35 帝 〈 方 永 璋 等 1982)。' 江 一 份 报告 指出 婚 后 感情 协调 ,和 谐 
相处 占 43.6 和 %， 滞 情 格 格 不 人 ;分 居 或 闭 离 婚 占 237.7 多 关系 
一 般 占 16.7% CFR, 18D, 调查 患者 病 后 结婚 的 促成 
RK, £111 例 病 后 成 婚 者 中 , 54 例 的 配偶 在 婚前 知道 患者 
有 和 精神病 、- 区 多 为 了 " 冲 喜 ? 求 得 精神 病 好 转 而 婚配 , 其 中 40 > 
例 的 配 假 缺 乏 精神 病 常 识 , 6 例 是 亲 威 关系 , 3 例 双方 感情 较 

4,483 = 


HEE 57 例 的 配 帆 不 了 解囊 者 串 过 精神 病 ,其 中 16 pah 
病史 ，11 WAAR SEE, 3 例 的 配偶 也 患 精神 分 裂 证 ， 
25 例 婚 时 患者 处 缓解 状态 。 这 111 例 患 省 婚 后 情况 ，10 人 
(1.0%) 好转 ;复发 减少 ,程度 减轻 ,缓解 期 延长 ， 适 应 能 力 好 
转 ;病情 无 变化 46 ACAI. lata 55 A(49.6% C4 
Fem, 1981), ° 
| CL EURER AE MAL A fo ene 采 mi ES 
度 , 否 则 对 病情 并 无 好 处 ， 冲 喜 “ 治 疗 精神 病 是 无 科学 根据 的 。 
总 之 ;精神 病 光 结婚 率 并 不 十 分 低 , 而 且 有 早 婚 现象 。 他 
们 的 婚姻 应 该 按照 婚姻 法 的 规定 执行 , :除了 应 获得 医疗 部 门 
局 意外 ,联姻 双方 要 在 自愿 的 基础 上 结合 , 决 不 能 隐 栈 病情 或 
强制 姓 结 婚 。 不 能 指望 用 “ 冲 喜 "来 缓解 病情 ， 串 有 遗传 性 精 
神 病 的 大 人 ,不 应 通婚 ,或 实施 绝育 手术 s BAB. Er 
欠 治 未 愈 的 精神 病人 ,着 不 能 维持 正常 夫妇 生活 ， 扬 育 闻 女 、 
应 该 爷 许 对 方 要 求 离婚 。 精 神 病 人 的 婚姻 与 优生 工作 有 很 大 
tee , 7 , . 1 
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妊娠 和 分 掏 IRAUN DWAAN 年 以 上 女性 种 者 
和 务 性 患者 之 配 侦 具 389A, HPRRS 291,15 8% BF 
者 360 人 , 占 92%, ARAMARK 9 Ks 平均 孕 数 是 
2.9 HA) PRES 3K LEH 49.7 贸 ， 对 照 健康 组 平 
汐 争 数 为 37 胎 。 渤 一 步 比 较 病 后 结婚 者 和 病 章 结婚 者 ， 发 
PSE AA (2.1 BR) 稍 低 于 后 者 《3.2 BR), TARR 
(1982) thE PRT HE, Bk 各 者 组 平均 受孕 胎 次 34 次 ， 
| AT RRS BR to kB, 

‘So. 


这 说 明 无 论 是 病 前 或 病 后 结婚 的 精神 分 裂 症 患 者 的 受理 
胎 次 均 不 燃 于 正常 健康 人 ;已 婚 者 的 有 分 率 忆 与 健康 人 接近 。 

规 有 子女 数 和 健康 状况 ” 担 调 查 患 者 的 子女 数 不 低 于 健 
康 人 的 子女 ,男女 患者 的 平均 子女 数 为 2.8 人 ,健康 男女 者 为 
Ll 人 ( 方 永 璋 等 ,1982)。 另 一 调查 为 分 裂 症 患 者 的 于 女 平 均 
数 2.0， 对 照 组 2.8, 并 观察 到 现 有 子女 734 人 人 中， B RELE 
282 人 , 其 中 患 精 神 分 裂 症 18 人 (2.5 用) 精神 发 育 迟 绥 11 人 
(15%), Mi 4 A 00.5%) CPR, 1981), 

| 以 上 调查 说 明 患 者 生育 的 子女 数 并 不 少 ， 而 且 患 精神 疾 
病 的 风险 远 比 一 般 群 体 的 发 病 率 为 高 。 

计划 生育 情况 分 烈 症 患者 组 有 22.0% 无 避孕 措施 ， 对 
照 健康 组 仅 为 40 多 CF ACR, 1982), AWA 
方面 , 男 狂 惠 者 为 866 多， 与 健康 男性 92.2 多 RRR ES, M 
女性 患者 是 68.0 多 明显 低 于 健康 女性 的 91.3 贸 ， 并 有 73% 
女 患 者 病 后 仍 生 育 子 女 。 多 胎生 育 者 远 比 一 般 人 多 ,1980 年 
和 最 者 组 下 全 于 让， 仅 是 10.3%, (22608 BEAL (82.6%) 的 
L/S (Rem, 1986), | E SS A Re LF 
EB DEA RIL, 

“精神 将 人 的 生育 问题 不 应 筷 视 患者 生育 率 并 不 做 ， 即 
使 病 后 结婚 ,生育 率 也 不 低 ; 对 子女 的 精神 健康 危害 竹 大 ; 在 
计划 生育 工作 上 存在 的 一 些 问题 ， 助 长 各 者 生育 上 的 无 政府 
主义 。 | 


Bat 推行 预防 性 优生 学 
” 优 进 入 类 精神 健康 / 
be 凡生 学 (preventive Sugenica) ADR E 
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严重 遗传 病 和 上 先天 人 性 疾病 的 个 体 出 生 ， 愉 而 改善 人 类 谈 体 和 
精神 的 素质 。 记 以 ,当前 精神 病 领 域 中 推行 预防 性 优生 学 ,是 ， 
A RAE AIRES BARB E REE 
些 措施 介绍 如 下 。 | 

需要 制定 “优生 法 规 ” 目前 我 国 虽 有 婚姻 法 ， 但 尚 无 专 
门 的 优生 法 规 o 而 有 ;婚姻 法 中 没有 具体 询 出 哪些 疾病 不 可 结 
婚 ， 哪 些 疾 病 木 能 生育 , 这 样 , ARES A RRM 
因此 ， 有 必要 颁发 专门 的 “优生 法 规 *, 加 以 具体 规定 。 

婚前 检查 。 婚前 检查 就 是 男女 双方 的 婚前 健康 检查 ， 包 
括 询 问 本 人 和 家 庭 成 员 的 健康 情况 ,过 去 和 目前 患 了 什么 病 。 
特别 要 查 明 有 无 遗传 病史 ,精神 病史 ,传染 病史 等 ; 并 作 全 面 
合格 检查 和 必要 的 化 验 , 同 时 进行 生殖 器 官 的 检查 ,以 判明 是 
否 有 严重 的 器 质 和 性 疾病 和 性 器 家 畸形 及 昂 常 。 医 生 在 检查 过 
程 申 还 可 进行 性 知识 教育 和 婚 司 计划 生育 的 指导 。 

媚 前 检查 是 极其 重要 的 环节 ， 可 以 社 络 近 亲 结 婚 和 精神 
AAMAS, 也 可 防止 处 于 持续 发 病 的 精神 病人 结婚 ,因为 只 
有 领取 健康 证 明 单 的 男女 双方 可 履行 结 婚 登 记 ， 这 将 有 效 阴 
断 渤 传 病 的 延续 和 危害 下 一 代 的 健康 。 ， / 

遗传 咨询 ， 遗 传 咨 询 是 为 省 传 病 串 者 本 人 及 其 家 属 或 亲 
族 提供 咨询 服务 ， 也 就 是 对 造 传 方面 的 问题 作 科学 的 答复 。 
咨询 中 心 内 容 是 估计 各 种 情况 下 未 来 孩子 患 同 类 遗传 病 的 再 
显 反 险 ， 以 及 有 关 婚 姻 、 生 育 、 孕 期 服药 等 遗传 学 问题 的 指 
导 。 主 要 通过 莉 床 分 析 ,实验 室 染 色 体检 查 . 生 化 的 各 类 酶 的 
测定 ,以 及 家 系 调查 ,帮助 咨询 者 分 析 病 情 , 明 确诊 断 , 查 清 咨 
询 者 家 系 中 有 无 遗传 寅 ;是 什么 遗传 病 , 踪 传 规律 如 何 。 然 后 
从 忧 生 学 角度 建议 应 采取 的 措施 ,包括 治疗 和 预防 ; 另 一 种 手 
REM ARBRE NSARM RABE eR 
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+ 
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作出 取舍 ， 或 对 咨询 者 本 人 有 多 大 的 风险 患 造 传 病 作出 判 电 
或 加 紧 治 疗 等 。 对 于 精神 科 来 说 ， 遗 传 咨询 工作 结合 产 前 诊 
昕 和 选择 流产 可 减少 精神 分 裂 症 ,情感 性 精神 病 , 以 及 染色 休 


了 旷 变 、 散 缺陷 导致 的 各 类 严重 精神 发 育 迟 组 者 的 出 符 ,* 有 助 于 


提高 人 的 精神 素质 。 l 
“， 产 前 诊断 和 选择 流产 产 前 诊断 是 对 胎儿 的 一 种 特异 性 
的 检查 ， 通 过 各 项 检查 明确 胎儿 是 否 患 有 站 传 体 疾 病 和 先天 
性 团 形 。 选 择 流产 是 对 已 明确 诊断 为 严重 暂 力 低下 或 严重 菩 
形 的 胎儿 作 中 下 妊娠 ,人工 流产 ， 其 常见 适应 症 为 先天 电 型 、 
PR SUK EL SS, 。 
产 前 诊断 常用 的 方法 是 "羊水 穿刺 检查 术 ”、 适 过 弟 水 细 
胞 的 染色 体检 查 和 各 项 生化 指标 测定 胎儿 健康 情况 ， 此 外 还 
有 超声 波 检 查 、X 线 透视 ,孕妇 的 各 种 血型 和 母 尿 ,胎儿 罚 ， 以 
及 绒毛 组 胞 检查 。 叶 然 目 前 对 精神 分 裂 症 、 情 感性 精神 病 尚 
无 产 前 诊断 方法 ， 但 是 对 于 防止 染色 体 畸 灾 和 代谢 熙 碍 的 严 
重 精神 发 育 述 组 的 患 儿 出 世 是 一 个 有 效 的 优生 措施 # 
车 止 近亲 结婚 和 杜绝 同 病 婚配 ”从 理论 上 已 滞 楚 近亲 结 
婚 和 同 病 婚 配对 子 代 的 组 体 和 精神 健康 危害 极 大 ， 在 这 类 家 
庭 中 ,无 论 是 精神 分 裂 症 、 情 辣 性 精神 病 还 是 严重 精神 发 育 久 
缓 的 发 生 率 均 高 ,防止 这 类 婚配 是 开 谋 优生 工作 的 重要 内 容 。 
左 少 污染 危害 ”环境 污染 常 可 引起 遗传 物质 的 谈 蜡 ， 可 
导致 染色 体 琦 恋 ， 基 因 突 变 和 胎儿 歌 随 。 这 种 污染 因素 包括 
化 学 制 痢 (药物 等 ), 物 理 因 素 和 生物 因素 ,它们 往往 引起 胎儿 
的 出 生 缺 陷 和 智力 低下 ,所 以 孕妇 ,尤其 怀孕 前 3 个 月 要 避免 
接触 这 些 有 害 因子 或 采取 有 效 的 防护 措施 。 
” “基因 携带 者 的 检 出 UR BAT Be MERAN 
病 基因 , 那 么 通过 既 前 检查 或 遗传 咨询 说 乳 和 劲 限 双方 结婚 
RIA ASS A FIBRE ROE. SERAAAME A 


ia Del 


呆 的 基因 携带 者 比率 极 高 ， ie eet PHO at ae RO 
aU 已 经 使 发 病 率 逐年 下 降 , 使 优生 工作 获得 成 效 。 
注意 孕期 营养 ， 减少 国产 期 和 分 娩 期 引起 的 损 穴 。” 孕 妇 
要 注意 营养 * 这 对 胎儿 的 良好 生长 发 育 有 很 大 帮助 ， RR 
LETRA. DR R257 ARERR O 
EAEL Be, 在 此 期 间 有 许多 
因素 可 影响 胎 少 的 健康 ， 其 至 导致 胎儿 致 畸 或 智力 低下 。 这 


些 因素 包括 转产 期 病毒 感染 、 RE eS FF A 糖尿 病 
等 ， 以 及 早产 或 过 期 妊娠 。 所 以 转产 期 保 人 对 提高 新 生 儿 的 


”体格 和 精神 健康 有 重要 意义 。 


发 展 关 复 医学 ”康复 医学 是 通过 物理 治疗 .医疗 体育 、 语 
语 治 疗 , 工 娱 治 疗 , 生 活 训 练 ,建立 康复 机 构 等 各 项 社会 .医学 


和 工程 技术 等 方面 有 组 织 的 系统 措施 ,使 伤 , 病 、 残 人 员 的 外 


部 崎 形 和 生理 蕊 能 缺陷 得 到 一 定 程度 恢复 的 医学 。 康复 医疗 
对 于 遗传 病 , 先 天 性 缺陷 ， 以 及 精神 疾病 患者 来 说 , 是 一 项 弥 
补 先 姓 危 害 的 社会 措施 。 在 精神 病 学 领域 中 ， 康 复 医学 已 经 


得 到 重视 ,， 并 取得 可 富 的 效果 。 如 沈阳 市 正 阳 精 神 病 防治 站 
1975 年 建立 后 ,依据 康复 医学 的 原理 ,收治 了 许多 精神 发 


RRR AR AR RRR, REAA AE, MA 
OE. KAR BIN CES TH RES “PB ATR”, 
使 许多 患者 获得 一 定 疗 效 ， 碱 轻 家 庭 和 社会 负担 CE fe AY, 
1987), 述 有 南京 儿童 心理 卫生 中 心 开设 的 弱智 儿童 的 日 托 
站 ,吴起 到 对 弄 智 儿童 的 治疗 和 教育 作用 ,又 解决 了 家 长 的 困 


' 难 和 社会 的 负担 。 


预防 性 优生 学 的 9 项 措施 ， 如 果 能 在 全 国 各 地 精神 科 领 
城中 得 到 准 广 , 根 信 精 神 奖 病 的 发 病 率 会 大 相 度 降低 ， A RHY 


iiia mi 大 会 得 到 改善 和 提高 。 
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第 十 三 章 “ 精 神 药物 诱 变 检测 与 优生 
a 环境 污染 与 优生 
一 、 可 传 物质 变异 与 优生 的 关系 


优生 学 (eugenics) 是 研究 如 何 改 良 人 类 的 址 传 素 质 , 产 
生 优 秀 后 代 的 科学 。 优 生 学 中 所 指 的 “遗传 素质 " 既 包括 体格 
也 包括 智力 。 所 以 忧 生 学 的 任务 一 是 增进 有 关 人 类 不 同 特征 
遗传 本 质 的 知识 ,并 判定 这 些 特 征 的 优 劣 和 取舍 ,二 是 指出 旨 
EMMA ERRHA RES, 1983). | 

近代 焉 传 学 知识 已 经 所 示人 类 案 质 都 是 取决 于 遗传 因 耶 
和 环境 两 个 方面 , 一旦 遗传 物质 产生 变异 ; 即 基 因 突 变 和 和 染色 
体 栈 变 均 可 导致 人 类 素质 的 变异 。 因 此 ,不 难 理解 ,相传 物质 
变异 与 人 类 案 质 有 着 密切 关系 ， 访 领域 的 研究 是 优生 学 两 大 
性 务 中 的 主 村 内容。 i 

“ 引 趣 遗传 物质 密 异 的 因素 甚 多 ， 可 以 在 自发 条 件 下 ， 也 可 
在 诱发 条 件 下 发 生 。 主 要 有 物理 、 化 学 和 生物 等 因素 。 在 和 
理 因素 中 最 常见 的 是 辑 射 诱 变 , 例如 电离 辐射 中 的 射线 ，> 
射线 ， 非 电离 辑 射 让 的 紫外 线 都 是 强 诱 变 剂 。 由 于 近代 科学 
技术 揭 迅 速 发 展 ,人 类 接触 各 种 射线 的 机 会 愈 来 剑 允 , 普 马 证 
明 , 小 剂量 的 电离 辐射 易 引 起 基因 罕 变 ,大 剂量 电 寅 辑 射 可 引 
起 染色 体 断 裂 ， 出 现 各 种 染色 体 畸 变 。 旧 型 的 例子 如 日 本 广 
岛 原子 弹 爆 炸 时 离 烃 炸 中 心 1200m ELAS 11 例 孕妇 所 生机 
儿 中 有 7 例 为 小 头 畸 形 ， 其 他 4 PIEH AE ERENS 
a ET e. - 
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另 一 类 可 引起 变异 的 物质 是 化 学 诱 变 剂 ，1943 4E C 
Auerbach 首座 征明 轩 介 于 气 具 有 诱 变 作 用 ,这 是 化 学 诱 变 研 
究 的 开端。 人 类 生活 环境 的 污染 ， 亡 其 由 于 化 学 工业 的 发 展 
”而 使 得 人 和 群 对 合成 化 学 物质 接触 大 大 增加 。 已 知 有 诱 变 作用 
的 化 学 物质 至 少 有 200 多 种 ， 其 中 包括 一 部 分 治疗 疾病 的 药 
物 。 有 一 个 震惊 世界 的 例子 ， 就 是 1959 年 到 1962 年 席卷 西 
E 日 AHO" RIE 事件 -一 在 人 类 医药 史上 永远 不 能 
忘记 的 沉痛 教训 。 汶 了 停止 妇女 妊娠 反应 ， 联 邦 德国 进出 一 
Ph Bk HR OE he BA” (thalidomide), 俗称 "反应 停 * 的 药物 ,该 药 停 
止 姓 鱼 反 应 效果 报 好 ,在 国际 上 风靡 一 时 ,从 联 帮 德国 传 到 关 
国明 本 等 十 履 外 国家 ,大 为 畅销 。 使 人 钥 轩 居心 的 是 ,这 些 改 
FARRERES RARE, PSR, ARR 
Jus A B ESIE M. PRP RR ASS) RAAB 
@ RE SC EA. ARS Be. toe. II aa 
AHA SE OES ha Re, M 1962 年 5 月 到 1963 年 
3 月 10 个 及 中 ， 联 邦 德 园 就 出 生 了 5 500 ak READ HOR E 
Jho 还 有 学 姆 出 现 流产 ,早产 和 死 产 。 据 报道 ,英国 发 生 这 种 
m7 JL 8 000 Sh], BA 300 SH, HESRA TVS 
这 流行 病 学 调查 和 动物 实验 确证 ， SER REE Ei 
大 的 致 暗 作 用 的 结果 。 

EXTRA, wee 变异 可 以 直接 或 间接 影响 人 类 
及 其 予 孙 后 代 的 身体 素质 ， 要 保证 生 一 个 健康 ,. 陪 阴 的 孩 了 于 ， 
就 必须 研究 多 种 环境 因素 对 造 传 物 怖 的 安 异 。 这 显然 是 一 个 
SAER TAK, 和 - 


二 、 精神 药物 将 变 研究 对 优生 的 重要 性 


”二 30 多 年 来 ,精神 药理 学 的 进展 其 快 粳 神秘 物种 奖 和 
a = 


多 ,新 产品 不 断 上 市 。 精 神 药 物 应 用 广泛 ， 囊 者 服用 时 间 长 ， 
用 药 量 较 大 。 再 有 ， 有 些 精神 药物 的 化 学 结构 与 已 知 移 诱 变 
WARSA. HESREM, MERERI 
者 对 精神 药物 是 否 会 引起 遗传 物质 的 潜 三 变异 ， 产 生 极 大 的 
关注。 亚 然 本 神 药 移 的 诱 变 效 应 研究 ; 对 人 类 的 优生 有 着 窗 
RK ) 

SL, MESKEN ML ERR AO 
H, BORRH 100 余 篇 有 关 搜 告 中 ,已 坚 发 现 一 些 药物 具 
有 诱 变 作用 或 表 定 了 某 些 精神 药物 无 诱 变 儿 用， MAR 
物 既 有 人 该 六 有 诱 变 作用。 也 有 人 认为 无 诱 变 作 用 8 然而 , 随 
普 科 学 技术 的 迅速 发 展 ， 许 多 新 的 诱 变 检测 方法 及 和 加 合 还 
的 研究 设计 方案 相 驴 建立 ， 将 使 人 们 对 御 神 药物 的 诱 变 效应 
ARDER ERNAI 7 
| "MLA Sg B, 5 Mth ake — ee ct 
Ha Hh wea tt. 服药 患 湛 还 可 能 结婚 ,怀孕 , 生 至 ,因此 
深入 研究 精神 药物 的 诱 变性 ， 对 提高 子孙 后 代 的 健康 素质 有 
重要 意义 ae Fe 


三 、 ENESA AORN 


FLAY AEA) LAP WEAR ea Fo : 

‘RARE EARME RE RMA, 因为 
MR SRAM SEER Ro ”和 人 微 核 出 现 率 增 商 ,表明 绝 
ASHE. MENRKSERRSA A, BRR Hi B 
形 ， 边 缘 光 省 ， 而 嘲 色 性 则 与 主 核 一 样 ， 大 小 为 主 层 的 三 分 
之 一 以 下 。 TUAM, RR » SARRAR SAT 
在 。 a 
AL a= OLR ENA ORR, en 


* EFI + 


(1). FRA a: AR Hs Giemsa $ 
色 ， 每 具 标 本 观察 2 000 个 细胞 ， PRISE Di A MARG A ME 
iM BR RR a 

2) 淋巴 细胞 ， 用 常规 制 成 血 涂 片 ， 用 Wright Rome 
色 ! 分 钟 ,再 用 1:20 Giemsa 染 液 复 染 1 分 钟 ,每 份 标本 观察 
1000 个 完整 细胞 , 计 其 出 现 率 。 


染色 体 嘛 变 的 检测 用 体 组 胞 在 体外 进行 培养 ， 在 培养 


物 中 同时 加 入 不 同 浓 度 的 被 检 药 品 ， 然 后 制备 染色 体 。 观 察 
药 牧 对 妇 色 体 的 致 嗜 效应。 染色体 晴 变 的 指标 主要 是 煞 目 的 
Wes SEC RR ERE A RK A E 
BE ,裂隙 和 断裂 等 )。 如 果 以 上 指标 出 现 的 频率 明显 高 于 未 
BN RA, 则 说 明 该 药物 具有 染色 体 致 崎 效应 。 


除了 体外 检测 方法 外 ， 还 可 直接 检查 经 常 接 触 某 种 化 学 物质 


Batre ab eg it ES BREA RE RE AR skit 
PY BR AB, Pa E A EY i SH AS DE HE o 

Ames 法 将 一 _ 种 生化 缺陷 型 的 好 伤 宕 沙门 锚 在 基本 
培养 基 上 培养, 此 计 它 是 不 会 生长 繁 苞 的 ,如 果 在 基本 榜 养 基 
中 加 人 待 涡 化 学 物质 后 细 亩 确 落 生长 繁殖 ， 就 说 明 待 测 物 质 
是 一 种 诱 变 剂 。 它 促 使 菌株 体内 合成 革 种 物质 (如 倪 基 酸 ) 的 
缺陷 基因 又 发 生 突变 ， HARBERT, o 
O. BAEHR Ames, BN 所 建立 ， 已 成 为 测试 化 学 物质 对 

大 体 危 害 的 只好 初 租 及 预 敬 系统。 党 用 测试 昔 种 为 组 氨 酸 能 

We Hl SEPT IEE ETA 98、TA 100, TA1535, TA1537 
和 -TA 1538, | 

_ 此 方法 是 在 小 试管 中 放 人 Zml & 1% SUNA Metab ase 
养 基 ,冷却 至 45C 时 加 入 适量 的 待 测 补 和 0:1 ml a, HS 
SAARSARARENE UL, 37°C BAAR 2 天 ， 


a i966 +. 


ee ee ee ee ee ee 


he de ti Beare; dita emg a eat CO RO 
eh WU LA AEA 29 BE EH FEARS BRE IS 确定 
其 诱 变 作 用 的 大 小 。 

为 了 使 体外 检测 过 程 更 接近 于 哺 用 动物 体内 从 谢 的 安慰 
情况 ,一 般 在 培养 基 中 加 人 “8S-9” 瀑 合 液 , 这 是 从 关 饼 肝 勾 桨 
里 提取 的 微粒 体 本 系统 ,再 加 人 辅酶 (NADP) 和 G-6-P。 

”宿主 培养 试验 AR RA ea, BT ee 
种 化 学 物质 在 体内 经 村 化 代谢 过 程 后 基 否 有 诱 变 效应 。 因为 
有 些 具 有 诱 变 作 用 的 化 学 物质 进 人 体内 后 反而 会 丧失 诱 变 能 
力 , 有 的 化 学 物质 在 体外 无 锈 变 作用 ,而 进入 体内 经 各 种 生化 
及 应 ,被 五 活 化 后 却 有 了 诱 变 作用 。 所 以 此 法 最 适合 测定 化 
学 物质 在 体内 的 诱 变 作用 。 

具体 方法 是 用 小 白 良 或 大 白 腿 作 宿 主 ， 先 给 小 动物 口服 
待 测 化 学 物质 《可 以 一 次 ,也 可 连续 数 次 ), 1 一 2 小 时 后 接种 
描 示 微生物， 一 般 用 营养 缺陷 型 的 鼠 伤寒 补 门 氏 著 或 大 肠 村 
菌 ,再 经 30 分 钟 到 4 小 时 后 , 杀 玩 动物 ,用 无 菌 操 作法 在 小 动 
OM BAT A Im 光 菌 生理 盐水 ， 再 尽 景 将 它 抽 出 并 稀释 后 
进行 平 四 培养 【 含 基 本 培养 基 ), 测 定 回复 突变 的 菌 湛 。 若 
be et Resa 10 倍 以 上 者 ， 即 认为 此 化 学 物质 具有 诱 变 作 
用 。 

姊妹 染色 单 体 互 换 率 测定 (SCE) 这 是 一 种 有 效 的 诱 变 
检测 法 。 在 细胞 培养 过 程 中 经 5- RAR ERE (BrdU) 
处 理 后 ,染色 体 的 辽 条 单 体 一 条 深 染 ,一 条 浅 染 。 如 果 在 浅 架 
部 分 有 深 色 , 深 架 部 分 有 浅 色 ,这 便 说 明 在 两 条 染色 单 休 之 阅 
发 生 了 交换 。 如 果 在 细胞 培养 淡 中 加 入 其 种 待 测 化 学 物质 ， 
结果 鸽 细 胞 的 . SCE SLR TR, 可 认为 此 化 学 办 
MRE | F 

具体 择 诈 淋巴 细胞 培养 一 天 后 加 入 BrdU J Gebel 


+ PFO + 


til), 继续 暗 培 养 48 小 时 后 ， 按 常规 方法 收 祭 细 陷 制备 染色 
体 标 本 , 待 标本 老化 .2 一 3 天时 置 50 让 右 的 金属 板 目 , 同 财 
在 标本 玻 片 上 滴 加 2 x SSC HR, RISE 20 一 30W RIM EF 
照射 30 oh, FARR ZK Abe, Giemsa 染色 。 部 可 制 得 差别 
染色 的 染色 体 标 本 厂 , 供 显微镜 下 观察 分 析 。. i 

O MB RSA 1949 年 法 国 党 考 . 下 
Ephrussi 等 ,在 啤酒 天 母 菌 中 发 现 了 小 菌落 突变 型 ,只 有 原著 
落 的 三 分 之 一 成 二 分 之 一 大 小 。 它 们 的 宽 变 频率 出 较 裔 ,为 
0.1—10%, 这 种 突变 型 的 形成 ， 主 要 由 于 它 的 线 粒 kM A 
统 酉 隧 ; 不 能 进行 有 所 呼吸 《即使 在 有 和 气 条 件 下 Y。 该 覆 状 是 
由 细胞 质 基 因 所 控制 。 酵 母 菌 线粒体 基因 在 某 些 化 学 物质 的 
作用 下 可 以 消失 或 发 生 突 变 。 菌 落 经 2, 3, 5-R (LEER 
WM (TTC) ae, , 帘 蛮 菌落 旺 白 名 ,而 野生 型 (未 突变 ) 的 前 沙 
县 红色 , 且 前 者 菌落 有 明显 比 后 者 小 。 

LAR Ra CRBS RRR CYEPD 8534-8C) 活化 六 将 
AEA RRMA RRR, | EE Sm BER 
约 合 .1 000 个 酵母 菌 。 置 30% 培养 48 小 时 。 AUR BPE 
EHA AS he Ee a PI AA SE k. BE, 
mia TTC PREIS FT e BE BIR SES oh BRE BL, 
BOR BREE Fe 


第 二 节 ”精神 药物 对 染色 体 
至 畸变 作用 的 研究 


精神 药物 包括 抗 精神 冰 药 . 抗 躁 三 药 、 ruth ABS BALE 
ALBEE 25 AREA AAAA RE HS 200 多 
种 。 SINTRA A Wa Ae EE RE eH fF 
wE ny 
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MAR (chlorpromazine) Nielsen 等 (1968), SH 
多 种 抗 精神 病 药 治 疗 的 17 名 精神 病 患 者 的 染色 体 进 行 观 察 ， 
与 未 服药 者 比较 、 发 现 断 裂 和 裂隙 的 发 生 率 较 高 。 以 后 又 检 
oT ARS aS Ee hat, AUR Le A, 非 整 倍 
SHH, PRES, RRHEBRRTEDHSRAD 
2 SAL FP EES SEE ASE o Cohen (1969), TRAE TAI 
SRRA APSO IRE, lmg/dl RST A eS 
Wel, (a Say Binh — But, SUR Re 
ji. B.C. dK ypxos (1971); M. M, Cohen (1969); N. Ka- 

mada (1971), 报告 离 体 实验 中 , LAE ee h 
”人 厅 同 浓 床 的 氧 丙 唆 , 也 不 显示 药物 诱 变 作 用 。 Bie 
论 体内 还 是 离 体 实验 、， 均 可 发 现 高 浓度 毛 丙 里 会 影响 人 类 血 
缁 胞 的 有 丝 分 裂 过程 , 起 了 抑制 分 型 或 类 做 秋水 但 案 的 效应 。 
E.S，Jenkins《1970)， 观 察 长 期 服用 氧 丙 嗪 的 患者 ， 发 现 其 
Be ds HK EERE BY if] Cohen (1972); Nielsen (1969) 的 研 
Peis MASS BIHAR A 100—600mg, th 
AS PR Ee ek E m e k SE 镰 所 
(1970) SSC Ss PR RE SR I a 愉 
Ce, (LRG PACE tht oat Bie es SE, Sa HR RE HO 
和 细胞 分 裂 指数 增加 等 。Cilmoar (1971), H 11 RAP 
证 患者 进行 子 染 色 体 分 析 ,可 见 断 裂 损伤 和 环 状 架 色 体 。 这 些 
惠 者 的 服药 时 间 为 12 一 21 年 * 且 长 期 住院 * 至 于 内 色 体 无 异常 
的 患者 年 龄 一 般 都 较 轻 ,住院 时 期 短 , 用 药 量 也 小 。 从 而 指出 
染色 体 异 常 忠 者 主要 是 病情 严重 , 汾 冉 嗪 用 著 大 y 长 期 住院 中 
Ss LB Re DB RE Oy Kelly Gare Sit 1973), 


Hie 


用 训 外线 照 射 所 将 唆 后 能 诱发 中 国 仓 鼠 V-79 RARER 
异 。 认 为 这 是 经 光 效 应 基 氢 丙 申 形成 了 一 种 稳定 的 能 参 人 到 
DNA 结构 中 去 的 原子 团 。 张 福 联 等 (1987)， 在 离 体 试验 中 
RARE Spe/ ml th Mh aa BS EB, 
浓度 在 l0ag/ml 时 , 开始 抑制 。 到 20mg /ml 时 明显 抑制 起 
过 tagin 出 完全 抑制 。 | 
o EREE 对 离 体 培养 的 人 类 白细胞 先 诱 变 作 用。 而 
长 期 服用 的 患者 ， 淋巴 细胞 染色 体 财 痰 却 增多 OR pron, 
1971), .. . 

Gah 对 离 体 培养 的 人 类 白细胞 无 清谈 作用 
OKypxos, 1971), ACR PRE ME TOA mR 
色 体 有 损害 作用 《Cohen，1969)o 

RAR .发现 能 迟延 有 丝 分 发 过 程 C3onorap, 1975)o 
O EBAR SKE REM, ASO me 
‘fa A . (BBE BS) Be EB (Sonotap, 1975), . 

”三 甲 氧 次 乃 静 对 高 体 培养 的 人 类 白细胞 无 诱 变 作用 
《3onoTap， 1975), | 

SW Kypkor (1971) er eT Tae. 
白细胞 ,浓度 在 50 一 100xg/ml kf, AT PSE, Pepasona 
(1975), 在 高 注 度 时 ,发 现 对 浴 性 小 最 精 子 形成 的 减 数 分 裂 有 
抑制 作用 。 

利 血 平 共有 类 秋水 仙 素 的 效应 ， 当 使 用 0.5mg/mt 浓 

度 处 理 顷 胞 时 可 比 对 照 组 的 畴 变 率 增高 一 低 。 如 以 4.60 和 

0.92 mg/kg 剂量 注入 梭 小 鼠 休 内， 不 能 诱发 显 性 致死 。: 但 

Gli 8—02 mg/kg Bt A HEHE CBAXC 57B 1/6 ib Fe 小 

fa PUSAR HE RAS EL A L HE AE 乃 大 量 于 亡 
 Gonorapera, 1975), 

-RRINE Cohen C1969). Sse mS eth S 
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变 作用 。 而 Saxena 等 (1982) 对 印度 海 得 拉巴 市 智力 保护 学 ， 
校 20 一 55 岁 的 精神 病人 观察 ， 他 们 每 天 服 50 一 400 mg Fit 
AR, TRI, FARRER THA MERA 
Tot RRA OUR Re RE RA, MAE 
Ra SE AE FPA, BE Mia MIRAA RA OT A E 
(P< 0.001) 提示 该 药 能 诱发 染色 体 蝴 变 。 . 另 发 现 , 随 每 日 
约 景 增加 ， 异 常 中 期 绍 胞 的 百分率 和 染色 体 暗 变 率 世 随 之 增 
Mo 了 畸变 主要 为 裂 除 和 和 断裂。 提示 该 药 主 要 作用 于 细 
胞 增殖 周期 的 $ 后 期 或 G; 期 。 在 A,B, C 组 染色 体 中 可 见 
入 多 的 随 变 ， 可 能 由 于 这 类 染色 体 较 大 和 DNA SBR, 
Subramamyam 等 发 现 该 药 对 举 苯 根 尖 细 胞 有 抑制 作用 ,有 中 
上 正 有 丝 分 裂 和 造成 染色 体 断 列 作 用 。 . 
SRR FURS PEA A EEA Panenopr, 

1971), 

BIS. Nielsen $ (1968) Rt LS ARS AE SBT 
17 名 精神 病 患 者 的 染色 和 体 观察 、 与 未 服药 者 比较 ， 发 现 断 裂 
的 发 生 率 较 高 ,对 奋 乃 静 等 药 的 调查 中 也 见 有 裂隙 和 断裂 E 
整 倍 体 、 环 状 染 色 体 等 。 骑 别 是 对 查 乃 静 的 细胞 毒性 提出 了 
“so Nielsen (1969) 报告 盏 态 静 对 周围 血细胞 的 染色 体 有 
损害 作用 。..Cohen 《1972》 报 告 此 药 对 离 体 培养 的 人 类 白 细 
MISE EAR, 即使 在 6 周 内 ， 每 日 服 8 一 48mg 剂量 的 9 例 
病人 向 染色 体罚 变 举 也 没有 三 6 例 对 要 组 商 。 

ROE FLL Ol pg/ml, 1.0 ng/ml, 5 pg/ml, 10 
xg/ml 的 浓度 处 理 细胞 时 ,， 对 人 类 淋巴 细胞 的 染色 体 无 损伤 
作用 。 H, SR BE (1.4 x 10-*mol/L,2.4 X 10 mol/E 
PH 5.2 x 10°? mol/L) A SEA BER HSE (Someapene, 
1975} 
aly ARF: Kpualile (1977) 9H 29 NGAGE REI: 


jas. 


此 述 组 病人， 分 析 他 们 的 骨 骨 染色 体 并 与 18 名 未 服药 者 对 


照 ， 发 现 断 型 增 岁 对 两 名 精神 分 裂 症 端 人 的 宁 梢 血 涉 亿 纺 
胞 墙 养 时 加 人 毛 拓 平 ， 则 网 有 无 善 丝 科 的 染色 体 和 界 常 的 克 
Heo UA BLA WR ROP SME OT A TO a, AA 
REBAR Se Te AA eA AE, CO ER 
得 出 结论 6 江 三 多 等 (1986) 报 省 有 抑制 大 淋巴 细胞 分 区 的 作 
Ho -= 
” ERE KEMA MIRER RA TRAE 
(Cohen, 1969) L 


FEE Panonopt (1971) 将 1agjal rag finl PPR 
暴 处 至 人 类 外 周 血 闪 撑 细胞 ,未 观 窝 到 诱 变 效 应 。 at 


RAM Kypros (1971) 观察 到 此 药 不 引起 增 养 中 


AS RACE RNR PERO Eo : 


S LARREA. Trauner (19$) 


BEATA A. 锂 在 体内 不 被 代谢 。 Frie- 
drich (1969), 对 44 岁 健 康 男性 的 末 稍 血细胞 的 培养 裕 中 加 
ATAR L2 mEq/L. 1:8 mEq/L." 2.4 mEq/L AEs RIX 
浓度 与 对 照 组 无 差别 。 2.4 mEq/L 时 可 见 超 二 倍 体 细 I 
加 。 对 用 锂 起 治疗 的 3 名 精神 病人 ， 发 现 断 裂 的 亚 二 倍 体 细 
胞 增加 ;, 异 隙 与 起 二 倍 栖 细胞 的 差别 不 显著 。 开 Wlle'(1975) 认 
为 锂 在 较 宽 的 剂量 范围 ,包括 对 人 人 有毒 的 剂量 ,不 引起 音色 你 


WE oo Gelade (1971 RTE OSES > Foil ， 


oj 


C1971) 观察 16 例 以 锂 盐 治疗 的 患者 淋巴 细胞 染色 体 与 4 例 
不 服 锂 患者 相 比 ， 结 果 在 染色 体 损伤 频率 上 无 显著 差异 。 
Genet (1971) 观察 19 例 锂 盐 治 疗 患者 染色 体 ， 也 支持 上 述 
i Fe Zonotapepa (1975), Friedrich (1969), Genest (1971) 
REAR AHHALSRH BER, RARER ITAA 
离 体 培 养 的 人 类 外 周 血 淋巴 细胞 或 表皮 成 纤维 细胞 中 ， 也 可 
以 作用 于 人 类 体内 的 淋巴 细胞 。 3 PIS BARRE 


胞 培养 物 ; 其 染色 体 栅 伤 比 对 照 组 遍 , 并 出 现 亚 二 倍 体 (3ono- 
rapepa, 1975), 


四 、 抗 焦虑 和 众 眠 药 


RE Stenchever 等 (1969) 对 一 名 健康 妇女 淋巴 细 炮 培 
FERIA 0.lag/mi, 1.0 pg/ml 安定 时 、 未 见 尾 何 异常 。 但 
Œ LOug/ml, 20 g/m} A, REA ARREARS 
现象 增加 。20 pg/ml 以 上 时 , eee eS AM. 此 外 ， 
对 23 名 了 服 安定 0.5 一 36 个 月 的 患者 进行 对 照 研究 ,无 明显 差 
Bl. BAE 30mg, ÆR 18 个 月 者 ， 染 色 体 断裂 率 高 
达 15.3 多 ,在 停 药 6 个 月 后 恢复 。 作者 认为 体内 的 安定 对 染 
ERRET, SSSA AL LARK. REA 
周期 的 长 短 不 同等 因素 有 关 ， Cohen (1969) 对 每 日 服 安定 
10—60mg, 连续 36 一 72 个 月 的 6 名 和 患者 进行 观察 。 在 染色 
体 异 常 方面 无 明显 差别 。Staiger (1969) ZEA ABIL Bi 
组 胞 培养 说 中 加 入 12.5 pg/ml、25 gpg/jiml、50pg/ml 安定 时 ， 
未 见 染 色 体 异常 。 White 等 C1974) 对 20 名 健康 人 静 注 安定 
10—20 mg, 在 注 前 注 后 分 别 查 染色 体 ,结果 与 对 聊 组 并 无 差 
型 。 强 调 了 使 用 的 安全 性 。 但 Breen (1970) 发 现 安定 对 人 
成 纤维 细胞 有 影响 ， 可 在 电镜 下 发 现 细胞 膜 构造 变化 各 虱 质 


| s 


内 形成 大 小 不 等 的 泡 状 构造 。 

FER Cohen (1969), Staiger (1970), Schmid (1969) 
询 未 发 现 利 眠 宁 对 人 淋巴 细胞 ,人 是 成 纤维 细胞 ,以 及 小 鼠 的 
骨骸 细胞 具有 诱 变性 。 但 3onoTapena (1975) RIHAR 
宁 浓 度 接 近 半 数 致死 量 (400 mg/kg) 了 时， 可 诱发 CBAXC 
57 B1/6 Ab NGL BER RSLS ERR, Staiger (1969) 在 


Alte JLE Ik Ae pham Bases at I A 50 ag/ml, 100 wg/ml, 


200ng/ml ARTE, ARR. Cohen (1969) 对 
日 服 10—30 mg 利 眠 宁 和 连续 服 2 一 24 个 月 的 4 名 患者 进 
行 比 较 , 在 染色 体 方 面 无 明显 莽 别 。 

安宁 ”3omorapeaa (1975) 报道 安宁 对 人 类 体外 培养 的 
淋巴 细胞 不 显示 诱 变 效 应 ， 动 物 显 性 致死 试验 亦 为 阴性 。 而 
LA 500pg/ml 一 lmg/ml 浓度 安宁 处 理 Allium Cepa 工 细胞 时 ， 
可 严重 抑制 细胞 有 缘分 裂 。 


Hi. PHANG HA 


iT LASS EBA. RGR PS 
EMLA 20 多 年 来 有 关 此 药 的 诱 变 效 应 研究 报告 其 多 。 器 啡 
因 在 一 系列 的 研究 报告 中 被 证 实 具有 诱 变 效应 。 可 以 引起 只 
AE , 细 苦 ,真菌 ,植物 ,. 果 蝇 、 实 验 动 物 和 入 奖 培 养 细胞 的 变 
Fro iA ME RES | BSA MH EA BAK BS 
动物 体内 可 能 存在 的 实际 谱 度 。 因 此 是 否 存在 济 在 种 害 还 有 
不 同 看 法 《3oHoTapeBa， 1975; Kihiman, 1974), 另外 ,在 化 
学 结构 上 ， 类 似 咖啡 因 的 可 可 碱 和 茶 碱 也 是 一 种 兴奋 剂 ， 它 
们 对 体外 培养 的 人 类 淋巴 细胞 具有 抑制 有 丝 分 裂 的 作用 。 并 
确实 可 提高 染色 体 畸 变 的 频率 《Timson，1972;，Weinstein， 
1975), 
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六 Ht EE: 


Meath Toni S (1966) WARS HR Eh 
ILA DAE E, DARA AER E A HA 


Munir © (1969) 在 淋巴 细胞 培养 液 内 加 治疗 量 C10 g/ml). 


EB, AAR SR. EAA RT EBA 
变化 ， 这 到 50—100 pgf mal HFR URE BE ho Marque?— 
Manter (1970) 对 日 服 200—400 ma HAREMA, AIRF 
SER 4 7S FS 4 RE TO RR Be eR Lh BS A 
2—18%, MURR. AKER RARS ito 
Stenchevet 4 (1971) 在 2 $ 1ER IRA HRE DR RO 
0.1—100 gg/ml Aa, idk EES RTH E $ o 
Sonerapena (1975) HEIs REESE) ee, Allium Fi- 
stulosum L 细胞 未 观察 到 有 遗传 效应 。 Sakar 和 Knuntila 
(1977) 报告 22 名 服药 6 一 71 AH, BEREA M 
as e+e Eber 等 (1981) 测 10 名 服药 8—28 T AUR IL 
Bee fh. AR AS PRE TAC 1986 ET Sb M 
到 随 药 浓 度 及 处 理 时 间 的 增加 ,细胞 存活 数 减 少 ,有 冀 分 裂 指 
数 也 下 降 。 浓 度 愈 高 下 降 钝 明显。 在 通常 的 浓度 和 作用 时 间 
之 下 ; 莱 妥 英 钠 对 离 体 细胞 无 明显 损伤 作用 。Kelly (1984) 
指出 ,一 些 作 者 专门 对 抗 惊 药 特 别 是 荣 妥 英 钠 的 染色 体 致 断 
裂 作 果 进 行 评价 ,没有 看 到 异常 中 期 棋 比 例 的 变化 ,也 未 见 染 
SAKE HIN, MAP EAA AT D eM. Bishun 
等 人 亦 未 砚 到 葵 受 英 钠 的 官 内 致 断裂 作用 。 只 有 2 份 有 关 
FHS (/LEZEMS4E) 的 儿童 有 染色 体 异 常 的 报告 。 
EER Toni (1966) MA T Z FREH ZE it. 
LARRE DROS AR E ARAR TAD a 
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par y 


人 染色体; 司 见 其 栈 变 玉 利 染 鱼 体 的 多 们 化 均 有 提高 。 
FELA Ayraud (1968) 研究 精神 发 育 迟 缓 的 于 岁 半 . 
儿童 的 染色 体 组 型， 这 些 儿童 母亲 在 妊娠 期 服 此 药 , 其 染色 体 
贿 变 率 和 网 胞 多 倍 化 比率 均 有 增加 。 
TMA Toni 等 (1966) 对 母亲 在 妊娠 中 服药 的 小 儿 订 
梢 血细胞 进行 培养 ,可 见 大 量 四 倍 体 细胞 。 


Ba 精神 药物 诱发 基因 突变 的 研究 
~. EEE 


MAR ” 江 三 多 等 (1983) 采 用 Ames 法 ,无 论 加 或 不 加 
“5-9”， 均 未 能 诱发 菌株 的 回复 突变 ,但 有 抑 菌 作用 。 Sanje- 
eva (1973) 未 发 现 以 果 刚 为 材料 检测 基因 突变 的 效应 。 
Crossen (1982) 在 8 例 正 常人 的 淋巴 细胞 培养 液 中 加 入 
0.05 一 2 ug/ml RAR, Sl 4 例 的 中 期 相 SCE HRR 
商 。 认 为 毛 两 嘻 对 人 涩 色 体 不 症 一 种 断裂 剂 , 而 是 损伤 DNA， 
但 不 能 排除 个 体 差 异 。 张 兆 饼 等 《1987) WH ae 
0.001 一 Iag/ ml 营 摩 时， 对 玲 母 蕊 细胞 质 基 因 无 明显 诱 变 效 
应 。 另 外 在 实验 中 还 观察 到 氧 再 嗪 有 较 明 显 的 杀菌 效应 。 与 
江 三 多 (1983) 报 告 的 握 青 嗪 对 妃 伤 寒 沙 门 氏 菌 的 抑 菌 效果 相 
Wo MRS C1987) 报道 精神 分 裂 症 病人 服药 组 的 SCE 
频率 高 于 未 服药 组 CP 二 0.001), 说 明 药 物 有 增高 SCE 的 作 
Filo FRIRMASEC 1986058 Fe 7 昼 精 神 分 裂 症 病人 所 服 几 种 精神 
药物 与 SCE 频 诗 并 无 明显 相关 。 田 维 才 等 (19877 研究 精神 
分 殊 症 病人 无 论 是 服药 一 年 内 (30 例 ) 或 5 年 以 上 (30 Oy) 
其 体内 淋巴 细胞 SCE 率 均 不 比 正常 人 (30 例 ) 高 :说 明 握 再 
ext Aah DNA 无 有 明显 损伤 作用 。 与 Crossen (1982) W 
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察 9 例 服药 患者 体内 SCE 不 增高 相 一 致 。 沪 福 联 等 (198?》 
在 5 名 健康 者 的 外 周身 培养 沪 中 加 入 0.1 一 20 pg/ml BA 
Mm, GERAD SCE 频率 比 不 加 药 的 高 。 Kelly-Garvert 
(1973), 发 现 毛 两 哄 经 紫外 光照 射 后 ,能 诱发 中 国 仓 感 V-79 
ie: HG-PRT+ -> HG-PRT” 的 基因 突变 。 

AAR 江 三 多 (19831) 用 Ames 法 检测 表明 ,无论 加 或 
不 加 “S$-9%" 均 不 诱发 菌株 回复 突变 ,但 有 抑 蔓 作用 。 

ZPE Sanjecva (1973) 用 果 蝇 为 材料 检测 该 
药 致 基因 帘 变 效应 ,结果 阴性 。 

ENHE 江 三 多 等 (1983) 用 Ames 法 ， 不 论 加 或 不 
加 “3-9” 均 不 诱发 菌株 回复 突变 , 但 有 抑 菌 作用 。S$anjeeva 
(1973) 诱发 果 曲 基因 突变 试验 阴性 。Ray (1973) 应 用 宿主 
SRA RRA NARAAN BEY IR G-46、C- 
207, D-3052 和 C-3076 等 品系 的 诱 变 效 应 ， 结 果 也 为 阴 
性 。 . 

ABM LZZ% (1983) 用 Ames $, 无 论 加 与 不 
加 “S$-9” 均 不 诱发 菌株 回复 突变 , 世 有 抑 菌 作用 。 中 armarmmoaa 
(1975) FR.S. typhimurium ARWR BARS. BRD 
7R PAE Sanjceva (1973) FA RE EAR T AAH, 

SHA Pesasopa (1975) 试验 此 药 对 S. typhimur- 
ium 的 组 氨 酸 缺陷 基因 的 回复 罕 变 率 ， 未 能 证 实 其 有 诱 变 
性 。 

利 血 平 江 三 多 等 (1983) 用 Ames HRM, 无 论 加 或 不 
加 “S-9”, 均 不 诱发 菌株 回复 突变 。 

PWE Sanjeeva (1973) 诱发 果 蝇 基因 突变 试验 ， 能 
Ea URE ERE RCM MAAE. Rao 等 报道 该 药 
引起 果 蝇 的 性 连锁 隐 性 致死 、 染色 体 易 位 和 小 也 的 显 竹 到 于 
明显 增加 。 
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ZEREA AD RTE ME Sanjeeva (1973) 对 
这 4 种 葛 的 诱发 果 娼 基因 罕 变 试验 均 肖 性 。 | 

MEES Panonopr (1971) 和 Kypxon (1971) 发 现 
Ac 2 FY AE RS SE ES ee hE Et RAA 02% 提高 
S11%, HAF 600P 剂量 射线 的 诱 变 效应 。 江 三 多 等 
(1983) 应 用 Ames 法 检测 时 ， 无 论 加 或 不 加 “S-9”, HA 
发 效 株 回复 突变 ,但 有 抑 菌 作用 。 

G38. SSABRBR. RE 这 3 种 药 据 江 三 多 
(1983) 报道 ，Ames 法 对 5 种 菌株 的 检测 结果 ， 无 论 加 或 不 
加 “B-97 ETE a Wea 

FOH 王 枢 等 (1987) 报 道 , 离 体 试验 并 不 增加 SCE 频 
率 ， 也 不 诱发 酵 母 请 小 菌 洲 突变 。 说 明 此 药 对 细胞 核 和 细胞 
Gi DNA 无 明显 损伤 作用 。 同 样 , 江 三 多 《1983) 用 Ames 
RMI BAR LBA. | 

RAP 江 三 多 等 (1990) 在 人 淋巴 细胞 培养 液 中 加 入 
0.3 一 5.0 gpg/ ml 不 同 浓 度 的 氨氮 平 ,发 现 染 色 休 SCE 频率 与 
对 照 组 无 寞 。 另 在 酵母 亩 绸 胞 质 基 因 诱 变 实验 的 培养 基 中 加 
人 10—500ag/m 的 该 药 , 也 未 见 小 兰 落 突变 明显 增多 。 说 
明 握 须 平 对 细胞 的 核 DNA 和 质 DNA 均 无 明显 的 损伤 作 
用 。 


— Hirt BA 


FUR KARE Panonopr (1971) FGA kaki ee 
We TASER AES MADEE a PE ee SR A oh 
Prt  % GEE a OS Ss BR SE RS 8S Ee GERERE. 

PASH. RB Panunnopa (1975) 观察 到 这 两 
种 药 都 具有 提高 突变 频率 的 作用 。 
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三 、 抗 躁 狂 药 


Wt ” 江 三 多 等 (1983) 用 Ames 试验 检测 , 无 论 加 或 不 
加 “S-9”, 均 不 诱发 亩 株 回复 突变 。 张 兆 击 等 《1987) 报道 在 
桂 母 将 细胞 质 基 册 诱 变 试 验 中 也 旦 阴性 。 


、 搞 焦虑 和 众 眠 药 


SE. ARS. RS 江 三 多 等 (1986) 对 这 3 种 药 用 
Ames 储 检 测 基 因 突 变 也 均 阴 性 。 

KERE (LHS (1983) 用 Ames 法 检测 基因 突变 
时 ,加 “3S-9” 后 ,结果 可 疑 。 认 为 值得 进行 “剂量 效应 ”的 研 
容 。 张 兆 髓 等 (1987) 酵 母 落 细胞 质 基因 诱 恋 试验 此 药 呈 阴性 
线条。 但 此 药 缚 度 增高 ,对 酵母 菌 的 杀菌 作用 则 明显 。 


E., PHANG 


BOE. SPAR. ARR. REAR SRK BEE C1987) 这 
4 Bey ASS BD ABE A ROK EAR ZE 1 000 
eg/ml #11500 ug/ml 浓度 时 出 现 诱发 细胞 质 基因 突变 效应 
Fh, 其 他 3 种 药 均 呈 阴 性 。Surridge (1972) 观察 到 咖啡 因 、 
茶 再 胺 可 提高 果 赐 的 突变 频率 。 


7. i MG 


SERA Z2 (1983) 在 Ames 试验 中 显示 阴性 
ARo WRETMAN ETRE 
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劳 与 曾 服药 省 的 周围 血 淋 攻 细胞 SCE ME, REEE S 
蛋 。 谈 延 德 等 (1986) 观 察 服 药 长 达 10 一 25 年 的 患者 .并 不 显 
FARES tty AIA, BREA A RUA RED 3 (75 
g/ml) BEAD ETHSRE (40 ggjml) 时 ，WG3H 细 
胞 的 SCE 频率 未 增加 。 在 加 入 “S-9* 8, BRE 
SRR SCE MS SX RA ARs ee CP 二 0.015, 


GC. HERAN 


MURERE UNR DAAR — aes 
的 Ames A, 结果 均 阴 性 。 GHASSA AAEE AA 
菌 生 长 作用 。 


第 四 节 “精神 药物 对 胎儿 致 畴 作用 的 研究 
一 、 抽 精神 岳 药 


毛 丙 啼 ” 郑 了 瞻 培 《1984) 引 用 文献 资料 指出 ， 有 人 发 现 地 
娠 期 接受 较 大 剂量 仁 再 啼 组 所 痪 出 新 生 儿 比 接受 较 小 剂量 组 
显得 迟钝 。 但 也 有 人 报告 服药 组 反比 不 服药 组 所 娩出 的 婴儿 
更 活跃 。Sobel (1960) 报道 ; EXMBM AAAI, 52 例 
孕妇 中 有 4 人 重新 生 儿 隧 形 ,发 生 率 为 8 名 ,对 照 组 202 PREE 
药 的 孕妇 ， 鸯 形 新 生 儿 的 发 生 率 为 7 咒 ， 两 者 无 显著 性 差异 。 
但 作者 认为 妊娠 后 期 服用 300 mg/ 日 以 上 氧 再 膝 时 ， 可 摘 制 
FEJLER. 其 他 如 Kris (1957) 调查 14 名 孕妇 ，Ayd 
(1963) AE 16 BS WHERE MARE 
Döring (1964) 统计 1958—1962 年 闻 基 产科 医院 所 接生 的 
9071 例 新 生 儿 中 有 150 HR JL. IBERIGJL BRAM 
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是 否 因 迁 娠 呕吐 而 服用 过 氧 两 唆 , 结 果 64 “TE ILI RKA 
服药 中, 但 仅 1 例 产 生 畸 形 ; 而 有 好 娠 哎 吐 多 未 服用 氮 丙 嵘 的 
T, ti LAS STARR. AM TERA 
AUF R JHH So Beg I PE o 

ARLHS. Am SRR 
ih Hee RC EAR, 1981), 

AAAS, FE EAE Hauser $ C1985) 报道 这 
3 ARIER ASE T ABOU 2 E E eS 
险 , 但 它们 对 胎儿 发 育 的 影响 则 较 少 报道 。 因 此 ,就 临床 总 体 
各 言 ,妊娠 头 二 个 月 最 好 避免 使 用 任何 抗 精神 病 药 ， 至 姓 娠 
6 一 9 月 间 则 兵 有 在 糖 神 科 急症 时 才 应 考虑 用 药 。 
O QA% Vince (1969) 报道 孕妇 在 服 此 药 后 可 致 蝴 
胎 , 但 未 证 实 ,未 见 其 发 生 率 特别 高 。 

RK Hauser 等 《1985) 认为 尽 党 此 药 有 发 生 先 天 
性 畸形 的 报告 ,包括 短 肤 畸形 ( 近 端 肢体 缺损 ， 即 手足 直接 与 
抠 干 相连 ) 等 ;但 不 能 排除 其 他 致 病因 素 的 存在 。 

w Ayd (1964) 统计 了 8 年 由 有 关 该 药房 致 畸 的 
区 两 资 料 ,认为 不 影响 胎儿 的 生长 发 育 。 

FURR Freeman 虽 报 道 服 此 药 的 妇女 曾 分 娩 过 畴 形 
和 胎儿 ,但 又 认为 畸形 可 能 并 不 是 药物 直接 造成 的 。 


— hu ew 


Hauser 等 41985) 报 道 , 虽 然 尚 缺乏 三 环 类 抗 镍 郁 药 致 畸 
的 确实 证 据 ; 但 这 类 药 能 增加 人 类 畸 胎 的 危险 性 , 产 前 服用 三 
环 抗 抑 邦 药 可 使 又 儿 发 生 心 力 梧 竭 ,心动 过 速 , 肌 阵 挛 、 呼 吸 
ERATOR RSE. CRRA HAMM PAWS 
Brad Meare IL, Bl ATR. ERA 3 个 月 应 禁 
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止 使 用 三 环 抗 郁 剂 ,后 6 一 个 月 间 除 - 孕 妇 在 临 康 上 确实 存 
SEP RAPIER, Bl A M A o 

ATER Douglas (1967) 用 大 白鼠 作 实 验 , BSR Sie 
和 记 在 服药 后 , 血 中 药 浓度 之 比 为 3:1。Robson (1963) Piok 
REDI, 15—20 pg/kg REAR PER DRIER 
RLL ASS Tike 4. BULB PRAHLBABAR,. Y 
ASD, Ra. BES. McBride (1972) RAERAK 
BARA 3 GEE JL, ASE ROR LAA Ba TER, 
Aeppli (1969) FRA PERE XE We A. MRA 
PKS, SM REBAR, WSR REE, 
造成 仔 胎 骨 骼 畸形 。 

P Freeman (1972) 报道 寻 娠 4 AAA, HR 
药 后 所 产 胎 儿 有 上 骨骼 缺损 或 腓 、 肥 ,是 骨 了 畸形 。 

单 脏 握 化 酶 抑制 剂 (MAOIY) Dally 和 Robson (1963) 
HENA RRRA ELH. ZAN A AEA RER 
流产 。 Neilson (1959) 报道 0 %2 249R BRAR A E R a 
iy, Lees (1963) 报道 用 有 反 苹 环 丙胺 后 的 孕妇 未 产生 跑 胎 。 
Hauser 等 《1985) 报 道 MAOIL HAERES sae 
严重 的 血管 并 发 症 , 故 家 禁用 。 


三 、 抗 踩 狂 药 


tt Szabo (1970) iik 6 一 15 K PARR 465mg/ 
kg 锂 , 其 仔 胎 中 到 发 生 率 提高 。Loevyy (1973) 也 证 实 此 所 。 
Tuchman-Duplessis (1973) 用 100—150 mg/kg" BSBA 
物 服 用 ,在 非 毒 性 用 量 范 围 内 不 会 有 致 崎 胎 作 用 。 Weinstein 
C1975) 报道 在 143 例 畸 胎 中 ，13 例 的 畸形 胎儿 与 服 狸 有 关 。 
从 人 群 的 发 生 率 分 析 推 测 ， 锂 可 能 会 增加 心血 管 畸 形 。 有 人 人 
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认为 钵 对 册 动 几 发 育 造 成 肌肉 松弛 、 感 眠 时 异常 呼吸 ,以 及 呼 
Rid See. Az. HRABRRCRRRAYMABRILES 
儿 体 内 。 对 小 儿 生 长 发 育 有 一 定 影 唤 ， 因 此 在 妊娠 期 至 哺乳 
期 间 、 产 妇 不 宜 服 锂 。Schou (1976) 通过 小 鼠 和 大 鼠 实 验证 
AAT RUSS EA: 肚 弄 、 外 耳 和 眼 缺 损 。 母 亲 在 孕期 前 3 
个 月 期 间接 触 锤 ， 提 高 了 子 代 的 财 变 率 ，150 名 中 有 16 A 
形 ， 其 中 12 名 为 心脏 和 大 血管 畸形 。Reisberg (1979) 观察 
锂 清 除 率 在 妊 饭 中 加 强 50—100%, ahha re. A 
th, RAERD 50%, BR He 20 一 100% KAIR i 
RATNE, Hauser (1985) 报道 妊娠 头 3 个 月 服 锂 可 引起 
胎儿 畸形 。 心血 管 异常 发 生 率 很 高 ，Ebstein BES Wo 
此 外 可 5 引起 中枢 神 经 系统 及 耳 发 育 异 常 。 


B., ARH 


RE Hauser (1985) 认为 能 否 加 重 畸 胎 和 胎儿 心率 异 
SMA MA. SERRA COE, PRS ee 
率 提高 4 一 6 倍 。 由 于 安定 的 脂 盗 性 强 ， 能 迅速 通过 胎盘 屏 
障 , 产 前 或 为 了 控制 子 痛 而 用 安定 后 ,可 好 臻 新生 儿 中 枢 神 经 
APRA Hl. Ea 6 一 9 个 月 , BER 15 一 20 mg 12 
_ 周 以 上 ,可 使 新 生 儿 发 生 焉 断 症 状 ,包括 易 激 车、 怪 恐 不 安 、 展 
HRS EKHE., ASE. Soba meh 3 个 月 中 不 宜 用 这 
RR AER 5 一 9 AE eK SE TS 
药 。 男 有 报道 ,安定 能 自由 通过 羊水 与 胎盘 ,在 胎 几 与 母体 闻 
.的 比例 基本 .- 致 。 Stenchever (1969, 1970) 报道 安定 对 染色 
体 有 损害 ,于 姓 妨 早期 可 导致 里 胎 和 广 产 。Safra 和 Oakley 
综述 资料 认为 子宫 内 接触 安定 ， 婴 上 儿 面 部 发 发 生 率 能 加 大 8 
Wo 


FURR Breen (1970) Ze BLAIR TIEA PL FLR 
应 避免 长 期 大 重 服用 。Hauser 《1985》 试 为 能 否 增 高 畸 胎 种 
胎儿 心率 异常 尚 洲 有 定论 。 但 有 研究 表 朋 此 药 可 加 大 层 、 爱 
型 等 畸形 率 4 一 6 倍 。Bitnun 和 Bosanelli (1968) ARH 
BR eT AR BREACH C100 m~e/A), SBR EJL 
DME, BUA, RALG ISS, O26 2 周 后 好 
转 。 | 

BS Belafsky (1969) 调查 735 例 服 安宁 的 孕妇 (25%% 
HER 3 个 月 时 服用 ) 与 对 照 组 比较 未 见 异 常 胎儿 汕 加 。 
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ELAH EEEE Kelly (1984) 综述 资料 报道 ， 接 
触 这 了 两 种 药 的 册 儿 有 手指 末节 形成 不 全 和 生长 经度 延迟 的 病 
例 。 和 组 很 和 多 人 扣 出 疑问 。Pendergrass 和 Hanson (1976) 报 
告 一 位 3 岁 女 筷 曾 在 子 窑 内 接触 过 这 两 种 药 ， 具 有 胎儿 心音 
的 改变 和 胎儿 神经 母 细胞 瘤 。 Barry 和 Danks (1974) 发 现 
接 般 苯妥英 钠 的 62 名 婴儿 中 3 名 产生 了 脐 疝 , 2S RHE 
成 不 全 。 Loughnan 等 人 在 证 明 产 后 未 节 手 指 形 抱 不 全 的 同 
时 ,还 发现 过 2 4A el. Shee ee OE ee, AB 
TRH. EEFE CRANAR WR, M 
MAMAMA EAER eR L RR SS Hoyt 
和 Billson 曾 总 结 过 67 例 儿 童 的 限 神 经 形成 不 全 的 材料 ,发 
AA 7 例 儿 童 的 坪 亲 曾 接 触 过 茶 受 英 钠 。 类 多 数 报告 中 不 认 
为 巴 比 芭 类 药物 是 强烈 的 俄 畸 剂 。 他 们 分 析 认 为 巴 比 慨 用 村 
RRB Aa ew eRe BA RE R 
mo A Rte RRR STRELA. 而 不 是 药物 的 基 
系 。 
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ZARE German 等 (1970) 报告 一 家 有 4 BB IL 
都 是 由 生 于 患 霹 癌 的 母亲 、 其 母 在 姓 娠 期 用 过 该 药 。 关 她 停 
药 后 久生 两 名 婴儿 , 则 都 正常 。 说 明 药 物 有 致 顺 作用 。 

HMR Kelly (1984) 在 资料 中 指出 , RAAB MP 
水 平 大 约 是 母体 血清 水 平 的 2 倍 。Brewa 等 比较 成 年 小 日 鼠 
的 LD, MENE LDws， 订 算 其 “相对 致 畸 指数 ”比较 遍 。 
Clay 等 人 报告 过 ,在 子 官 内 与 再 成 酸 钠 接 触 的 畸形 儿童 的 菩 
ERA, HAARR AZAMARA fe Robert 和 和 
. Guibauda 结论 是 ,妊娠 3 TAAR MASA AMAER RE 
的 风险 。 
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以 上 概 路 地 介绍 了 日 前 国内 外 对 精神 药物 诱 变 学 研究 的 
状况 。 虽 然 该 方面 的 研究 已 引起 国内 外 学 者 的 关注 ， 但 从 资 
料 看 其 深度 广度 还 不 够 。 对 那些 已 知 能 引起 基因 突变 、 桨 色 
体 畏 变 或 至 畸 脸 的 精神 药物 ， 应 引起 临床 和 优生 工作 者 的 注 
意 。 尽 量 吕 免 使 用 这 些 药物 ,即便 是 万 不 得 已 要 用 ,也 应 十 分 
小 心 谨慎 。 对 一 些 诱 变 结论 不 能 十 分 肯定 的 药物 ， 一 -方面 要 
小 心 使 用 ,注意 观察 临床 反应 。 另 一 方面 应 加 以 次 人 研究 ,以 
求 取 得 相对 肯定 的 依据 。 从 优生 学 和 角度 讲 ， 宙 于 对 畸 胎 的 发 
让 尚 无 一 至 意见 ,对 畸 胎 发 生 的 机 理 亦 不 明确 ,因此 很 难 提 出 
具体 防治 措施 。 但 从 消极 优生 学 考 虚 ,应 避免 近亲 结婚 ,高 龄 
iis, >Re AT SHR SAR, DRD R 
BARANE., WOBR. CEPR TER AH: ER 3 
个 ARSE RS zo, RH. Web ee, 
gis Hazon ile AENG, CES LRA LAS H 
' Æo | 
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田 一 方 曾 ， 对 于 药物 诱 变 效应 的 评价 应 持 严 肃 和 科学 的 
态度 。 由 于 离 体 细胞 系统 或 细菌 测试 系统 所 得 结果 毕竟 与 实 
际 用 药 量 ` 给 药方 式 和 临床 实际 情况 不 同 ,加 之 离 体 实验 不 能 
完全 反映 人 体内 部 的 嘉实 情况 ,因此 ,对 效应 的 评价 是 一 个 十 
分 复杂 的 问题 ， 不 能 因 个 别 实 验 出 现 诱 变 阳性 结果 而 禁用 该 
药 。 当 然 更 不 能 无 视 一 些 药 物 的 潜在 危害 性 ,而 长 期 滥用 。 

为 了 深信 开展 精神 药物 的 诱 变 学 研究 ， 为 临床 和 优生 学 
提供 更 多 的 有 效 信 息 , 如 下 几 点 有 必要 加 以 重视 。 

明确 诱 变 草 与 致癌 剂 和 的 关系 ”很 多 诱 变 剂 具有 致癌 性 ， 
但 并 不 等 同 于 致癌 剂 。 有 的 药物 制剂 和 化 学 试剂 虽 具有 致癌 
性 ,但 可 以 不 具有 诱 变性 ,二 者 不 能 混淆 。 弄 清 此 点 ， 有 助 于 
正确 评价 药 牺 的 检测 结果 。 

广泛 应 用 新 技术 ,扩大 试验 范围 ”近年 来 出 现 一 些 高 效 、 
快速 而 正确 的 诱 变 检测 方法 。 如 SCE, 细胞 质 基因 诱 变 试验 
等 ， 应 推广 使 用 。 测 试 范围 不 能 局 限于 细胞 核 基因 突变 的 研 
究 ， 细 胞 质 基因 突变 研究 亦 应 引起 重视 。 实 验方 式 应 根据 情 
况 , 选 择 体外 、 体 内 或 是 介 于 二 者 之 间 的 动物 实验 。 

选择 适当 的 系列 化 检测 ”对 药物 选择 一 组 人 台 适 的 核心 斌 
验 进 行 较 系 列 化 的 检测 ， 便 于 全 面 深信 了 解 被 检 药 物 的 诱 变 
性 。 l 

实验 室 与 临床 密切 结合 许多 药物 在 实验 室 的 研究 结 
果 ， 不 一 定 和 临床 观察 结果 相 一 致 。 这 是 机 体 的 复杂 性 所 决 
定 的 。 如 蒜 妥 英 钠 体 外 试验 SCE 频率 升 高 ， 而 临床 观察 服 
药 长 达 10 一 15 年 的 患者 却 并 泵 显示 致 突变 性 。 

掌握 判断 结果 的 标准 ”有 人 指出 ， 用 目前 所 采用 的 任何 
一 组 试验 都 不 能 完全 和光 免 错误 的 判 电 。 因此 掌握 判断 的 标 
准 ,至 关 重 要 ,尤其 对 可 疑 结果 的 判断 ,应 作 多 次 重复 试验 , 综 
合 分 析 试 验 结果 。 
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周密 而 科学 的 实验 设计 “对 研究 的 课题 应 掌握 充分 的 资 
料 , 熟悉 实验 的 各 个 环节 ,尽量 排除 各 种 影响 实验 准确 性 的 因 
次 * 进一步 修改 实验 设计 , 辑 以 完善 。 这 是 实验 结果 准确 性 的 
重要 保证 。 
CES. D, 
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第 十 四 章 ”和 精神病 遗 传 学 
研究 的 新 策略 


遗传 因素 是 精神 病 发 生 的 主要 原因 之 一 、 世 界 各 国学 者 
为 此 作 了 大 量 研究 ,积累 了 丰富 的 资料 ， 然 和 对 于 遗传 规律 ， 
至 今 尚 未 获得 最 后 定论 。 因 此 一 些 经 典 的 研究 方法 ， 如 双生 
儿 法 、 寄 养子 藉以 及 家 系 法 已 经 不 在 以 阐明 精神 病 遗 传 的 本 
质 。 涯 然 并 不 是 说 这 些 经 上 典 方法 已 经 过 时 了 ， 而 是 应 该 与 现 
代 的 新 技术 和 新 方法 相 结 合 ,探索 新 的 途径 、. 新 的 对 策 。 这 样 
才能 使 遗传 学 研究 不 断 深 入 和 获取 更 新 成 果 。 为 此 ， 本 学 科 
面临 着 一 个 艰巨 任务 ， 就 是 迫 邹 需要 探索 许多 精神 病 和 遗传 学 
斌 究 的 新 策略 。 


Sa ”遗传 的 异 质 性 问题 
一 、 异 质 性 问题 的 提出 


在 开展 精神 病 遗 传 学 研究 中 遇 到 的 最 大 难题 是 坦 传 上 的 
异 质 许 。 这 种 民 质 性 可 表现 为 如 下 用 个 方面 。 

家 系 遗 传 中 缺乏 病 种 的 一 致 性 ” 患 病 先 证 者 的 亲属 中 可 
出 现 各 类 精神 疾病 的 患者 ， 即 在 家 系 遗 传 中 缺乏 病 种 上 的 一 
致 性 。 如 分 裂 症 先 证 者 的 一 级 亲属 中 可 以 有 分 裂 症 患者 ， 也 
可 以 有 情感 性 精神 病 ESR SR, 同样 在 情 
感性 精神 病 先 证 者 的 一 级 亲属 中 ,除了 情感 性 精神 病 趾 者 外 ， 
也 可 有 分 裂 症 ,分 裂 情感 性 精神 病 等 患者 ; 双 相 型 情感 性 精神 
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见 患 者 的 亲属 中 ,可 出 现 双 相 型 和 单 相 型 的 患者 等 等 。 

疾病 的 亚 型 之 间 存 在 遗传 上 的 将 异 ”如 情感 性 精神 病 中 
单 相 型 和 双 相 型 ， 除 了 临床 上 精神 症状 和 发 病 年 龄 等 特征 不 
同 外 ,在 跟 传 上 表现 为 双 相 型 的 遗传 倾向 更 明显 ,不 同 于 单 相 
型 。 最 近 Mendlewicz 等 C1981) 工 作 又 表明 单 相 抑郁 症 可 按 
40 岁 前 后 发 病 区 分 为 早 发 型 和 述 发 更 两 类 亚 型 。 早 发 型 的 
一 级 亲属 中 抑郁 症 和 酒精 中 毒 的 风险 更 高 ， 在 家 族 遗 传 史 上 
不 同 于 述 发 型 。 

中 传 方式 上 的 异 质 性 ”对 于 同一 病 种 ， 无 论 是 分 裂 症 还 
是 趴 帮 症 ， 不 局 的 作者 研究 普 获 得 不 同 址 传 方式 。 因 而 形成 
各 种 址 传 方 式 , 包 括 单 基因 、 多 基因 遗传 均 成 为 精神 病 的 可 能 
遗传 方式 ,无 法 定论 。 即 使 采用 同一 疾病 的 诊断 标准 ,情况 同 
样 如 此 。 

生物 学 标志 研究 结果 的 矛盾 性 ”如 血小板 单 胺 氧化 本 
(MAO) 的 活性 油 定 ,在 同类 疾病 、 精神 分 裂 症 患者 中 各 作 老 
的 测定 结果 琐 矛 盾 ， 有 的 降低 ， 也 有 的 与 正常 者 无 差异 。 地 
塞 米松 抑制 试验 《PST) 有 的 作者 报告 抑郁 症 患 者 阳性 率 为 
50% ,也 有 的 报告 相反 ,甚至 认为 分 烈 症 患者 也 有 较 高 比率 的 
阳性 者 。 更 明显 的 例子 是 HLA 抗原 的 关联 分 析 , LARS 
大 多 数学 者 均 发 现 分 发 定 与 人 白细胞 抗原 (HLA) 有 关联 ， 
但 关联 的 特异 性 抗原 又 不 一 致 。 还 有 最 近 关 于 限制 性 片段 长 
度 多 态 性 (RFLP) 的 连锁 分 析 ， 也 显示 遗传 上 的 异 质 性 。 
Egeland 等 发 现 Amish 群体 中 汉 相 型 疾病 与 人 类 11 号 染色 
体 上 胰岛 素 基 因 和 净 基 因 Ha-ras-1 呈 紧 密 连 锁 ， 而 另外 作 
者 在 冰岛 和 美国 非 Amish 群体 中 未 能 证 实 。 在 分 子 水 平 上 
论证 了 精神 病 的 跟 传 异 质 性 。 

上 述 各 种 异 质 性 为 遗传 学 研究 带 来 极 大 困难 ， 甚 至 使 人 
失去 继续 进行 研究 的 信心 。 
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二 、 导 和 致 异 质 性 的 康 因 


导致 异 质 福 的 原因 至 今 不 完全 清楚 ， 但 是 无 非 来 自 两 个 
方面 ， 一 种 可 能 是 精神 病 在 不 同 群体 人 种 中 其 基因 缺陷 的 座 
位 确实 不 一 样 ,或 者 与 许多 座位 上 的 基因 有 关 , 即 遗传 本 质 上 
的 差异 引起 异 质 性 ; 另 一 种 可 能 是 人 为 造成 的 ,由 于 精神 病 的 
分 类 缺乏 生物 学 的 基础 ,所 谓 精 神 分 发 症 ,情感 性 精神 病 等 不 
是 真正 独立 的 病 种 ,而 是 一 组 疾病 ,更 确切 地 说 是 不 同 精神 症 
状 组 成 的 症状 群 。 由 于 缺乏 明确 的 诊断 标准 ， 往 往 在 样本 中 
存在 明显 的 差异 性 ,结果 导致 遗传 上 的 异 质 性 。 

Dworkin # (1984) 汶 了 说 明 精 神 症 状 与 分 裂 症 进 传 之 
MIM Ro 采用 Crow (1980) 的 方法 将 分 裂 症 区 分 为 两 种 
GRE. | 型 症状 佑 以 妄想 、 和 幻觉 、 形 式 思 维 障 碍 ， 紧 张 性 
运动 障 得 和 异常 行为 为 特征 ; I 型 症状 群 以 情感 淡漠 ， 精 神 
性 失语 ,意志 减退 ,社会 性 退缩 和 注意 障 但 为 特征 ， 前 者 称 为 
5 种 阳性 症状 ， 后 者 称 为 5 种 阴性 症状 ， 然后 比较 1 型 和 11 
型 分 裂 症 在 遗传 上 的 差 茎 。 

首先 Dworkin 等 收集 已 发 表 的 5 份 分 裂 症 双生 儿 研 究 
资料 。 对 151 对 单 卵 双生 的 302 份 病史 作 了 仔细 的 整理 ， 分 
析 阴 性 症状 对 分 裂 症 双生 儿 的 同 病 一 致 率 的 影响 ， 结 果 列 于 
3 14-1, 

根据 表 14-1 中 ， 沽 个 评定 者 分 别 和 合作 评定 的 结果 可 
LL, 在 5 份 报告 中 有 3 份 结果 均 表 明 先 证 者 具 阴 性 症状 越 多 
的 同 病 一 致 率 越 高 ,说 明 阴 性 症状 可 能 是 分 裂 症 的 特征 ,它们 
存 有 的 遗传 效应 更 明显 。 | 

分 析 双 生 儿 两 个 成 员 问 的 阴性 症状 和 阴性 症状 间 的 相关 
性 ,同样 表明 阴性 症状 的 相关 系数 在 绕 计 上 有 意义 〈r 一 0.26， 
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P < 0.01); 而 阳性 症状 的 相关 系数 不 显著 《r 一 0.03), 也 支 
持 阴性 症状 受 遣 传 因 素 的 影响 大 于 阳性 症状 。 

再 一 个 分 析 方法 为 比较 同 病 一 致 和 非 同 病 -一 致 的 先 证 者 
具有 阴性 症状 的 平均 数目 。 结 果 也 表明 在 5 个 研究 报告 中 2 
份 的 间 病 先 证 者 具有 阴性 症状 的 数目 显著 高 于 非 同 病 者 ，2 
份 研究 昌 无 显著 性 差异 ,但 有 同一 趋势 , 仅 一 个 研究 的 结果 无 
差异 ( 表 14-2)。 这 项 分 析 进 一 步 阐明 并 支持 精神 症状 与 同 
病 一 致 率 的 关系 。 


ki 问 病 一 致 和 非 问 沈 一 殉 双 生 的 先 十 者 具 阴 性 生 状 的 数目 
(H Dworkin 37,1984) 


其 有 阴性 症状 
EARE 


同 病 一 臻 | 非 同 病 一 
BY AR AE IL Be A ee 
先 证 者 JLLS 
Fischer (1973) 3.20 2.32 2,03 19 | P0.05 
Gettesman 3 (1972) 2.506 2.29 0.82 22 A of a 
Kringlen (1967) 2.33 2.40 | —O.21 S4 不 显著 
Stater (1953) 2.41 2.19 1.27 35 | RO 
Tienari (1963, 1975) 2.75 1,55 1.88 12 P -0.05 


tit | 自由 府 | 显著 性 


Dworkin 的 一 系列 分 析 结 果 棍 示 不 同 精神 症状 受 遗 传 影 
响 程度 不 同 ,因而 按 不 同 症状 群 区 分 亚 型 ,可 发 现在 遗传 效应 
上 有 差异 。 

家 系 研究 方面 也 显示 精神 症状 与 家 族 的 患 病 风险 有 关 。 
Pope 等 根据 美国 《精神 疾病 诊断 与 统计 手册 ?第 三 版 (DSM- 
TD 诊断 分 改定， 在 199 名 家 族人 员 中 几乎 无 分 裂 症 的 患者 。 
实际 上 这 一 结果 也 同上 阴性 症状 有 关 , 因为 DSM-ITI 诊断 标准 
中 强调 阳性 症状 ,剔除 大 部 分 阴性 症状 ,而 明 性 症状 怡 恰 与 焉 
传 效应 更 有 联系 ,所 以 Pope 的 结果 是 可 以 理解 的 。 


LF 


得 传 异 质 性 , 尚 不 能 在 基因 水 平 上 进行 探索 ,看 来 目前 疾 
病 的 诊断 标准 问题 是 导致 异 质 性 的 主要 原因 ， 即 使 采用 分 类 
LRA BRB (spectrum disorder) ARERR 
这 个 问题 。 


三 、 异 质 性 干扰 的 排除 


要 排除 异 质 性 对 遗传 学 研究 的 干扰 确 非 易 事 。 因 为 现代 
的 精神 病 疾病 分 类 对 于 精神 科 临 床 具有 重要 意义 ,但 对 于 生 
物 学 的 研究 ,包括 遗 传 研究 且说 仍 不 够 理想 ,这 种 疾病 的 分 类 
学 还 停留 在 现象 的 描述 上 ， 缺 乏 生 物 学 基础 ， 基 至 烙 神 分 裂 
症 \ 情 感性 精神 病 等 是 省 独 谤 病 种 疝 待 证 实 。 在 这 种 现状 下 ， 
要 排除 噶 质 性 于 扰 当 然 困难 ， 上 有 目前 仅 能 从 研究 对 象 的 选择 和 
LG | MAA Bo 

RAR ”尽量 选用 某 一 地 区 ， 最 好 是 隔离 地 区 内 的 串 
者 及 其 亲属 作为 研究 对 象 。 疾 病 诊 断 标准 以 严 和 效 为 好 ， 但 
不 能 说 PSM-II 比 DSM-Il 好 ,或 研究 用 诊断 标准 (RDC) 
比 DSM-II 好 ,而 是 需要 在 闻 批 资料 中 比较 不 同 诊断 标准 所 
起 的 惕 传 效应 ,从 而 确定 选择 哪些 精神 症状 组 成 症状 群 ,再 结 
er Fe HH PR RE NE =F EL Se A A AE, TSR BY 
诊断 标准 更 适合 于 和 遗传 学 研究 。 例 如 了 上 述 的 阴性 症状 群 更 具 
有 直 传 效应 ,可 排除 阳性 症状 带 来 的 干扰 当然 这 是 需要 进 一 
步 探 讨 的 工作 。 遗 传 学 研究 可 能 有 助 于 精神 疾病 的 分 类 ， 如 
单 相 和 骏 相 情感 性 精神 病 的 区 分 就 是 很 好 前 全 于。 

研究 方法 ”采用 家 系 、 尤 其 高 发 家 系 和 双生 儿 家 系 的 过 
锁 分 析 是 排除 异 质 性 的 有 效 途 径 。 因 为 假定 精神 病 确 是 遗传 
的 , 则 在 一 个 家 系 中 和 踪 传 因子 传递 往往 是 比较 单纯 的 ,容易 获 
得 有 壮 义 的 结果 。 而 按 常规 研究 法 选择 一 批 精 神 病 忠 者 和 一 
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者 正常 者 ， 在 他 们 之 问 作 各 种 试验 性 比较 往往 不 易 获 得 理想 
结 及 , 币 出 更 个 别 病例 有 差异 ,而 群体 平均 值 无 差异 ; 或 其 次 
结果 有 差异 ， 而 重复 试 难 无 差异 ， 因 为 异 质 性 的 千 掩 太 大 了 。 
龙 其 对 一 些 生物 学 标志 的 研究 更 是 如 此 ， 所 以 有 人 提倡 生化 
遗传 研究 应 采用 家 系 的 连锁 分 析 法 ， 如 Huntington #26335 
的 基因 定位 ,就 是 以 重组 DNA 扩 本 ,通过 家 系 连 锁 分 析 方 法 
而 多 得 恒 太 成果 。 

看 除 异 质 性 干 搞 的 措施 当然 远 远 不 至 这 一 些 ， 有 待 今后 
RE—APERTT 4 


第 二 市 ” 体 细胞 遗传 学 的 研究 


因为 已 建立 许多 精神 科 的 细 移 造 传 实验 室 ， 由 于 染色 体 
研究 尚 不 能 找到 精神 病 患 者 的 特异 性 畸变 ， 因 而 精 精 科 的 细 
胞 造 传 实验 工作 变 深 入 下 去 ,就 必须 探索 新 的 对 策 ,而 体 细胞 
得 传 研究 方法 的 应 用 就 是 解决 途径 之 一 。 

体 细胞 遗传 研究 是 在 细胞 诸 传 实验 基础 上 发 展 起 来 的 ， 
由 于 其 研究 方法 和 应 用 较 广 ， 是 开展 精神 科 实 验 室 遗 传 研究 
的 重要 手 眉 。 可 以 设想 从 如 下 几 方 面 工作 着 手 。 

体 细胞 的 体外 培养 ”例如 通过 体 细胞 离 体 培养 法 ， 建 立 
分 裂 症 (或 其 他 精神 病 ) 患 者 和 正常 人 的 细胞 株 《大脑 皮层 细 
BREF) 就 可 通过 在 试管 内 比较 二 者 的 各 种 酶 活性 及 测定 
其 他 生化 指标 来 探索 病因 。 或 用 各 种 精神 药物 处 理 细胞 株 ， 
观察 处 理 后 细胞 形态 变化 及 生化 指标 变化 等 ， 从 而 为 药物 第 
选 和 药物 的 效应 测定 提供 辖 动 研究 手段。 

体 细 胞 融合 的 应 用 ” 体 细胞 融合 就 是 在 同 种 不 同 个 体 的 
HS RA ARIS SR ERS 
ROOM) 将 丽 个 细胞 融 合成 一 个 非 二 售 体 的 细胞 。 由 于 融 
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合 细胞 其 有 原来 二 者 的 遗传 物质 ， 可 应 用 于 基因 互补 分 析 。 
例如 融合 精神 病 患 者 的 细胞 与 正常 人 的 细胞 ， 或 融合 各 种 精 
神 病 患者 (分 裂 症 和 踩 邦 症 ) 的 细胞 ， 或 融合 同样 精神 病 的 不 
同 惠 病 个 体 的 细 胸 ， 然 后 结合 融合 前 和 融合 后 细胞 的 各 种 生 
化 指标 例如 MAO, DBH 的 活性 等 的 测定 , 分 析 基 央 互 补 效 
应 ,确定 各 种 精神 病 的 基因 缺 路 是 哪些 枉 或 蛋 日 质 的 变 卉 ,为 
疾病 的 诊断 和 治疗 提供 依据 。 

细胞 融合 还 可 应 用 于 分 离 DNA 探 针 , 将 分 裂 症 患 者 的 
弛 胞 与 鼠 细 胞 融合 ， 在 融合 的 杂种 细胞 中 人 类 染色 体 优先 去 
失 ， 经 锁 选 可 以 获得 只 保留 一 条 人 染色 体 的 杂种 细胞 。 洛 细 
胸 售 有 的 一 条 人 染色 体 与 分 裂 症 或 情感 性 精神 病 有 关 ， 就 可 
以 从 细胞 中 分 离 出 此 条 染色 体 ,制备 染色 体 的 DNA 片段 , 标 


上 同位 素 作为 DNA 分 析 的 探 针 之 用 。 pian AA A EE A R E 


患者 中 分 离 第 11 号 染色 体 的 片段 ,从 精神 分 裂 症 患者 中 分 离 
5 EAk, 从 老年 性 痴呆 中 分 离 第 21 号 染色 体 片 段 ， 
均 有 重要 意义 。 

单 克 隆 抗体 技术 的 应 用 ” 单 抗 技术 是 英国 Milslen 在 细 
胞 融合 方法 上 建立 的 ， 是 体 细胞 遗传 和 免疫 学 相 结 合 的 新 技 
Ro H SP 2/0 或 NS-1 杂交 竟 细 胞 株 与 被 免疫 过 的 Balb/c 
小 记 脾 细胞 相 融 合 ， 然 后 从 融合 细胞 中 饰 选 出 能 分 泌 某 种 特 
异性 抗体 的 杂交 瘤 细 胞 。 这 种 技术 可 应 用 于 精神 病 的 抗 脑 搞 
AH ASHES REEMA MBA F 
异性 强 ,不 同 于 一 般 方法 制备 的 抗体 ,这 种 抗 脑 抗体 也 许 能 为 
精神 病 诊 是 提供 有 效 的 手段 。 

也 可 设想 将 有 效 抗 脑 抗体 结合 某 种 抗 精神 病 药 物 ， 如 氧 
再 膝 ,氨氮 平等 ,用 其 来 治疗 精神 病 患 者 ， 有 可 能 获得 更 好 的 
沧 疗 效果 。 | | 

Ri, th EE Re ATK, TARR. EK 
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个 领域 中 的 先进 方法 和 技术 应 用 于 精神 病 遗 传 学 研究 。 


Bo ”连锁 分 析 的 应 用 


连锁 分 析 是 医学 遗传 学 研究 中 的 重要 方 尘 ， 广泛 应 用 于 
人 类 有 的 基因 定位 、 基 因 诊 断 等 。 连 锁 分 析 对 于 精神 疾病 的 进 
传 方 面 研 究 更 为 适宜 ,可 排除 异 质 姓 的 干扰 。 

连锁 分 析 的 方 守 有 多 种 ,最 症 用 是 Morton (1955) 修改 
HIFA Lods 法 和 Penrose (1935) 的 同胞 对 法 。 现 将 家 系 
的 Lods 法 作 一 简介 。 


一 、Lods 法 的 基本 原理 


Lod: 法 是 对 数 优 势 记分 法 (log odds score method) 或 
tf Be KLE Clog probability ratio score method) 的 
简称 。 访 方法 中 重组 率 (9) (IPE RARAUWRE, SRI 
在 某 家 庭 由 ， 疾 病 基因 人 和 和 标志 性 状 的 基因 工 的 座位 之 间 存 
在 连锁, 设 8 人 入 从 0 到 0.5 阿 ,计算 此 家 庭 的 概率 了; 再 假设 这 
家 庭 中 GG 和 荆 不 存在 连锁 ;有 妈 间 为 0.5 时 此 家 庭 的 概率 , 然后 
RH ART BE Pa, LL Pe 相应 的 最 大 6 值 , 即 为 所 求 的 重组 
率 。 

当 Pa 大 于 1 时 , 提示 连锁 可 能 性 大 于 非 连 锁 ,， 如果 合 并 
许多 家 庭 的 资料 ,就 可 按 下 式 计算 。 


-到 PIC + Ig PCP) + re 
Lg 《连锁 优势 ) lg P,(0,5) 十 tigP 0,5} 二 


寺 式 就 是 连锁 假 进 的 对 数 之 和 被 非 连 锁 假 届 的 对 数 之 和 
相 除 、 获 总 的 相对 概率 ，Morton 把 它 称 为 lod score, B 
Lods 值 , 这 一 算式 就 是 Lods 法 的 基本 计算 公式 。 
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获得 Lods 和 值 后 ;判断 连锁 标准 为 ,最 大 Lods H (Z) 大 
于 1 xE, Z> 3 肯定 连锁 ,Z 过 一 2 否定 连锁 。 如 末世 
在 1 和 一 2 之 间 ， 则 需要 继续 积累 家 系 资料 , 直至 乙 大 于 1, 
或 了 小 于 一 2 为 止 。 最 大 Lods 值 相应 的 重组 率 (9) 的 意义 
为 琢 示 两 个 座位 间 连 锁 的 程度 , 当 8 小 于 或 等 于 .10 时 为 紧 
REM, OATRST 0.20 时 为 松弛 连锁 , 8 在 0.10 F 0.20 
Je] Ay BBE HE Bi 

为 了 开展 家 系 的 连锁 分 析 ,首先 要 选择 人 台 适 家 系 , 要 求 家 
系 中 双亲 之 一 或 两 个 双亲 均 为 双 杂 合体 ， 所 谓 双 杂 合 体 指 被 
位 测 的 两 个 性 状 (疾病 和 标志 ) 在 该 个 体 中 呈 双 杂 合 状态 。 并 
对 下 列 几 种 家 系 必 须 剔 除 ， 转 双亲 性 状 不 能 在 子 代 中 得 到 分 
Bo 国家 庭 中 仅 有 一 个 子 代 。 使 杀 代 之 一 的 基因 型 不 明 或 
死亡 。 

根据 上 述 计 算 原 理 和 注意 事项 就 可 在 家 系 中 开展 精神 疾 
Ws AE Pye TE PER ZEUS AT o 


=, Lods 法 在 精神 疾病 中 的 应 用 . 


80 年 代 前 后 Lods 法 在 精神 疾病 遗传 研究 中 得 到 应 用 。 
研究 病 种 有 分 裂 症 \ 躁 邦 症 和 单 想 抑 邦 症 ,分 析 的 标志 性 状 有 
HLA 抗原 ,各 种 红细胞 血型 ,血清 型 ,红细胞 酶 和 性 连锁 社 状 
GA, Xg 血型 等 ， 最 近 在 DNA 分 析 中 RFLP 也 作为 遗传 
性 状 开始 应 用 于 双 相 型 情感 性 精神 病 的 连锁 分 折 ， 并 取得 可 
实 的 结果 。 

McGuffin (1983) 应 用 连锁 分 析 研 究 ABO 等 许多 遗传 
志 与 分 裂 症 的 关系 ,结果 如 表 14-3。( 表 中 ABO, Rh, Fy, 
MNS 为 红细胞 血型 ;HP 为 结合 珠 蛋 白 ,，Pi 为 a HRB 
Amy ABR; Ge, Go. Km 为 血清 型 ) ADA HBEHSE 
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14-3 HARPER ESA eS Lods i 


定位 的 分 析 
绝色 体 | RBA | 家 系数 


9q ABO 


2 | 一 2.163 (1.331 — 0.227 — 0,053 
ip Rh 3 |—1,184 | 一 0.673 —0.088 |—0.019 
ig Fy 1 |—@.721 |—0,444 — 0.076 | 0.018 
4q MNS 4 144,326 |—2.662 — 0,454 |— 0,106 © 
tég HP 1 | 一 0.464 |-- 0.229 — 0.011 | 一 人 .001 
itg Pi 2  |—2.885 | 一 1.735 — 0,302 |—0.070 
Ip Amy 1 |—2.721—0,444 —0.076 | 0,018 
4q Ge 1 |—o.721 0.444 | 一 0,194 |~o.076 |—0,018 
i4q Gm 5 |—0.812 |—0.142 —0.272 [—0,112 
9 Km 2 — 2,204 !— 1,363 -0.235 | 0.035 
30 ADA 出 ft- 3,606 |—2,218 — 0. 378 | 0.088 
13 ESD 1 |—0.464 |-0.229 —O,01% /—0.001 
ép GLO 1 0.258 | 0.215 0.064 | 0.017 
8 GPT 4 —0.390 -8.090 

4 ~ 0.314 


Be; ESD AMM D; GLO 为 乙 二 醛 酶 ; GPT 为 谷 氨 再 柄 
te SN PGM-1 为 葡 粮 磷酸 变 位 酶 -1)。 

表 中 初步 结果 表明 所 有 Lods 值 均 小 于 1, 表示 这 15 个 
遗传 标志 性 状 与 假定 为 常 染色 体 显 性 遗传 分 裂 症 基因 问 无 连 
锁 关系 ,说 明 分 裂 症 基因 不 能 定位 于 这 15 种 性 状 所 属 的 染色 


14-4 HLA Smt EH: Lods i 


E H x (9) 
0.05 | oO.) | 0.15 | 0.2 | 0.25] 0.3 |0.35 | 0.4 


Lods 情 


MceGuffin | —8.088/—4.187|—2.174— 1.072 —0.432/— 0., 0840. 0740.104 
(1983) 


Turner — 6.859 — 2.205- 0.113) O.910) 1,325) 1,328/1,094]10,704 
(1979) 


SHR ] 一 14,.947| 一 6.39 下 一 2.289 一 0.16 引 0.894] 1.43411. 1680.804 
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休 区 城 上 ， 世 性 在 除 些 以 外 的 其 他 染 色 体 上 守 找 到 连锁 的 标 
CHEK | 

McGuffin (1983) KE JAAT HLA 抗原 的 连锁 关系 ， 
并 与 Turner (1979) TIE Hp: (C 14-4) 

上 述 的 结果 表明 Turner 的 工作 支持 精神 分 裂 症 谱 群 疾 
病 与 人 类 6 号 染色 体 上 HLA 抗原 连锁 , 而 McGuffin 的 工 
作 不 支持 此 结论 : 若 二 者 的 结果 合并 后 ,还 是 支持 HLA 与 分 
裂 症 谱 赂 疾病 有 连锁 ， 因 为 最 大 Lods 值 为 1.434， 大 于 1。 
由 于 Leds {4 1.434 对 应 重组 率 汐 0.3， 和 表示 这 两 个 基因 的 座 
位 在 5 BE EERE Sio 

在 单 丰 型 抑郁 症 方面 ， Weitkamp (1980) 对 一 个 大 家 
系 作 了 连锁 分 析 , 分 析 标 志 性 状 有 1 号 染色 体 上 Rh, PGM,, 
AmY,, Fy; 2 写 染 色 体 上 AcP, (YRRIR 4 号 染色 
体 上 Ge. MNSs; 6 号 染色 体 上 HLA Aa, Bf (ERA 
F B), GLO; 7 号 染色 体 上 IK (Kidd 血型 );9 号 染色 体 上 
AK (REBRE) ABO, GACT (249) 5-1-FiRe RE 
Bias); 16 号 染色 体 上 HP; 20 号 染色 体 上 ADA CMH 
氨 酶 )。 结 果 均 未 发 现 明 显 的 连锁 关系 ， 但 是 标志 性 状 AK, 
GACT 和 ADA 的 最 大 Lods 值 为 0.30、0.44 和 0.39, 提示 
这 3 小 性 状 值 得 进一步 研究 ,继续 积累 家 系 资 料 ,直至 获得 的 
Lods 值 小 于 一 2, 或 大 于 L 得 出 最 后 结论 为 目 。 

连锁 分 析 不 仅 用 于 上 述 的 基因 定位 工作 ， 也 可 用 于 基因 
it, 1987 年 美国 科学 家 Egeland 应 用 重组 DNA 技术 , 通 
过 RFLP 的 家 系 连 锁 分 机 方法 ， 论 证 11 号 染色 体 上 DNA 
标志 与 双 相 情感 性 精神 病 连 锁 , 同时 也 表明 用 11 号 染色 体 上 
胰岛 紊 基因 和 痛 基 因 Ha-ras-1 为 探 针 ,可 以 在 美国 Amish 
笠 体 中 作 双 相 型 疾病 的 基 琴 诊断 。 | 

Mendlewicze 等 用 连锁 分 析 法 , WAGH, Xg MNSE 
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都 症 的 连锁 关系 ,从 而 提出 躁 家 症 为 妆 连 锁 壮 传 方式 。 

出 此 可 见 ， 连 锁 分 析 在 精神 疾 准 的 跟 传 研究 上 将 可 发 挥 
臣 大 作用 , 尤其 对 生化 遗传 ,免疫 遗传 、DNA DH BNE, 
有 着 无 限 前 景 。 


第 四 节 重组 DNA 技术 的 应 用 


重组 DNA 技术 是 指 在 体外 重新 组 合 DNA 分 子 ,将 特 
定 的 基因 组 合 在 载体 (质粒 } 上 ， 并 使 之 在 受 体 细胞 中 增殖 和 和 
表达 的 遗传 操作 。 同时 ， 还 包括 限制 性 内 切 本 《rettriction 
endonuclease) 切割 DNA 序列 ， 用 化 学 或 酶 结合 成 一 定 序 
列 的 DNA, 测定 DNA 核 并 酸 序列 等 。 由 于 重组 DNA t 
术 的 建立 , 便 医 学 遗传 学 家 能 在 DNA AGE LARA 
异常 基 瑞 的 结 格 , 或 对 与 限制 性 片段 长 度 多 态 性 《RELP) 连 
锁 的 址 待 病 的 基因 缺陷 进行 间接 分 析 。 这 样 ， 对 于 已 知 或 未 
知 基 轩 缺 聊 的 遗传 病 均 可 进行 产 前 或 发 病 前 早期 诊断 。 这 一 
重大 进展 使 临床 诊断 学 发 生 重 大 变革 ,由 通过 表 型 特征 ,基因 
产物 变化 . 兴 色 体 畸 变 推 测 中 传 病 的 诊断 法 ,进入 人 直接 分 析 基 
因 缺 陷 的 基因 诊断 新 纪元 。 

基因 诊断 技术 的 成 功 应 甩 , 使 医学 遗传 学 取得 很 大 进展 ， 
精神 疾病 的 壮 传 研究 也 必然 面临 着 姚 战 。 为 此 对 基 因 诊 世 的 
APTI AT, FRR DNA 技术 在 精神 科 的 应 
‘Fae 


—, SERENE 


在 阅读 重组 DNA 技术 (recombinant DNA technique) 
的 文献 中 经 常 遇 到 一 些 专门 水 语 , MAME RB. 
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DNA gy 以 DNA AHR SO TI, 宣 所 从 BNA 
KE LEM BGR MEORE. ROR BH MAH DNA 
4a (DNA analysis), 
人 大体 基因 组 ”各 种 不 同 基 因 均 排列 在 DNA 分子 上 ,对 
二 包含 一 个 细胞 的 金 部 遗传 信息 的 长 长 的 DNA 分 子 就 构成 
一 个 人 体 基 因 组 (genome)。 在 基因 组 中 有 些 基因 是 紧密 排 
IE DNA DFE JERKIE (gene clusters), MRA 
因 复 合体 《gene complexes); 有 些 基因 排列 有 间隔 , HEH 
FFARR IRE MEI DNA (spacer DNA). | | 
DNA 的 序列 DNA 43-F-¢h Wat Bebe Se RERE 
WRB, BRA, RHA RRS 5 rks 
EBENE BRAM. FERPBKEE- HARK 
条 长 长 的 多 核 苷 酸 链 ,两 条 多 核 背 酸 链 通过 氢 键 作 碱 基 配 对 ， 
最 后 构成 两 条 平行 的 多 豪 链 组 成 的 双 链 DNA Aio DNA 
双 链 中 了 碱 基 之 配对 主要 是 腺 苯 叭 和 胸腺 障 喧 (4 一 T)) 乌 隐 哈 
和 胞 喀 啶 《G 一 C)。 1 
DNA 序列 (DNA sequence) 就 是 指 多 核 基 酸 链 土 所 含 
HS) Fen A TAY 2 FA ek AE A BE SMT o i 
EAA BREMNER RRR, AA E 
能 破坏 异种 DNA, 但 不 破坏 细菌 本 身 的 DNA。 进一步 研究 
发 现 每 种 酶 对 DNA 痢 有 独特 识别 位 点 种 切割 部 位 ， 一般 能 
切割 4 一 6 个 硕 基 对 ,这 类 酶 称 为 限制 性 内 切 酶 。 目 前 已 提纯 
200 多 种 ,常用 有 50 Se, PARRA DRS EcoRI, WH 
部 位 为 3 GC ATAA G 3’, Pst 1 切割 部 位 为 3， STOCA TS 
限制 性 片段 DNA 分 子 经 限制 性 内 切 酶 消化 后 ， 分 解 
成 许多 长 短 不 一 的 碱 基 片 段 ; 称 为 限制 性 片 展 (restriction 
fragment) 这 种 片 眉 的 长 度 叫 限制 性 片 眉 长度; AR AT 
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其 对 (kb) ER, 

PME REE See DNA 分 子 经 一 定 的 限制 性 内 
切 酶 消化 后 , 产生 长 度 不 -- 的 DNA 片段， Ff BIE Be A Ar Be 
长 度 在 不 同 个 体 中 不 相同 ， 若 各 种 长 度 的 片段 出 现 频 率 不 
你 于 1 多 ， 这 种 现象 叫 限制 性 片 女 长 度 多 态 性 (restriction 
fragment length polymorphism, RFLP), 

PGP BB DNA 分 子 经 一 定 限制 性 内 切 栈 切 制 
后 ,产生 长 度 不 一 的 DNA 片段 ， 按 照 DNA 片段 长 度 大 小 
在 琼脂 糖 凝 胺 电泳 Cagarose gel electrophoresis) 中 得 以 分 
各 :形成 一 定 的 分 布 区 域 。 

Southern 印迹 法 ”将 电泳 后 琼脂 精 许 胶 用 碱 性 溶液 处 
理 , 使 DNA 次 性 成 单 链 ,把 北 胶 放 在 滤纸 上 , 滩 纸 两 端 淄 于 
绕 促 液 中 ,在 凝 胶 上 复 以 硝酸 纤维 素 滤 膜 ,再 加 盖 多 层 吸水 浓 
纸 , 并 压 上 重 物 ,经 24 小 时 44%) 通 过 毛细 管 的 吸力 作用 ， 就 
SRR - DNA Fr Be DK Se Say BE oe EB CL, E 
RRA SRR OR AAD, BsockE, DNA 分 子 
BRAS 7 用 。 上 述 过 程 称 为 Southern HIE (Southern blot- 
ting), 

DNA 分 子 杂交 NPW DNA 分 子 是 一 种 稳定 的 结 
构 , 但 是 当 轻 度 的 碱 处理 后 ,可 使 DNA 分 于 解 链 成 单 链 ， 如 
水 两 条 互补 的 单 链 经 重新 复 性 (renaturation) Cin MT 
法 破坏 双 链 结构 使 DNA Æ#Ẹ (denaturation), 竺 缓慢 冷却 
后 , 双 链 结构 重新 形成 )， 又 可 恢复 成 双 链 结构 。 所 谓 DNA 
分 子 杂 交 就 是 依据 重新 复 性 的 技术 ,能 将 即使 是 15—20 个 碱 
基 对 《bp) 序列 的 DNA 片段 经 复 性 ， 重 新 恢复 双 链 结构 。 
这 种 两 段 核 并 酸 序列 的 复 福 过 程 称 为 DNA STRY (au 
cleic acid hybridization), 


基因 探 针 ”是 基因 诊断 中 的 检测 工具 ， 指 同位 素 标 志 的 
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一 段 特定 的 DNA 克隆 片段 , 能 专 一 地 与 被 检 的 基因 及 其 周 
围 的 序列 或 其 他 被 检 DNA 序列 进行 核酸 分 子 杂交 。 一 般 基 
因 探 针 (gene probe) 包括 人 体 基因 片 眉 或 随机 DNA J 
Bto 


=. DNA 分 析 的 操作 程序 


了 解 上 述 一 些 本 语 后 ,就 可 篇 述 遗 传 病 的 DNA 分 析 中 
的 几 个 基本 操作 程序 。 

基因 组 DNA HR ”四 于 每 个 细胞 具有 相同 的 基因 
组 ,所 流 可 从 白 级 胞 ,成 纤维 细胞 , 症 水 细胞 中 提取 DNA, 一 
般 采 用 的 是 淋巴 细胞 。 抽 取 10ml hee, 分 离 淋巴 细胞 ， 
破裂 细 胸 并 分 离 细 胞 核 ,反复 人 处 理 ， 从 核 中 提取 DNA, 再 经 
RNA ABE ae seit DNA, 

限制 性 内 切 熙 消化 ”在 基因 组 DNA 溶液 中 加 人 适量 的 
特定 限制 性 内 车 族 (和 餐 微 克 DNA JMA SAA) £6 37°C PA 
化 16 小 时 后 终止 反应 , 得 到 不 同 分 于 量 的 木 同 长 度 的 DNA 
片段 。 

琼脂 和 精 凝 肤 电 泳 ”将 消化 后 的 DNA EDISE RAY 
离 , 将 不 同 分 于 其 的 片段 在 凝 胶 上 形成 不 同 的 区 域 。 

Seuthern 印迹 法 RRL DNA 分 布 的 区 域 转移 到 
硝 基 纤维 素 滤 膜 上 ,经 处 理 后 固定 DNA Hr. 

HFRRRRHRERE 将 上 述 硝 基 纤 维 素 滤 膜 放 至 标 
有 TP PEE TEST ae. E 65°C PF Peis 24 小 时 ， 进 
行 原 位 分 子 杂 交 。 社 去 末 洒 交 的 探 守 ,利用 放射 自 显影 方 法 ， 
在 开 线 胶片 上 显现 侣 有 特定 基 四 的 DBDNA 片段 。 通 过 不 同 分 子 
量 的 标准 DNA Fr RIAR E PORTE Hee RTT 
可 得 出 限制 性 酶 谱 图 。 
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KREMA 除了 直接 分 析 致 病 基 因 受 累 个 体 的 
DNA 序列 的 改变 之 外 ,也 可 作 间接 RFLP 家 系 连 锁 分 析 。 根 
活 所 获得 的 限制 性 酶 谱 图 ,通过 Lods 值 计算 确定 RFLP 与 
疾病 的 连锁 关系 ,从 而 对 个 体 作出 疾病 的 诊 昕 。 


三 、 儿 种 主要 的 分 析 方 法 


重组 DNA 技术 在 中 传 病 诊 断 中 的 应 用 , 主要 有 3 种 方 
E RIDA BRS, © RFLP HAHAH. @ 
AL AR RE RAH A | 

基因 探 舍 直接 分 析 法 ” 若 直 传 病 由 于 基因 缺失 或 搬 人 等 
原因 所 致 ; 就 可 用 基因 探 守 对 性 传 病 的 基因 缺陷 作 直 接 分 析 。 
例如 a 地 中 交 贫 血 是 由 于 珠 蛋白 基因 缺失 ， 因 此 用 同位 素 
PICAJ e EA DNA 探 守 直接 与 羊水 细 和 泡 中 提琴 基因 组 
DNA. 作 液 由 分 子 杂 交 , 根 据 杂 交 的 百分率 来 判断 受 检 基 因 是 
簿 存在 ,作出 产 前 诊断 的 结果 。 也 本 以 作 固 相 分 子 杂交 ,将 基 
AH DNA 直接 点 如 在 硝 基 纤 维 素 淡 膜 上 , 然后 与 标记 同位 
素 的 有 关 基 医 探 镍 作 固 相 分 子 杂 交 , 经 放射 上 自 显 影 后 ,测定 其 
放射 性 强度 作出 诊断 。 

男 外 还 有 用 限制 性 内 切 酶 图 谱 作 直接 分 析 。 即 将 串 者 和 


正常 人 的 DNA 分 别 用 司 种 限制 性 内 切 酶 消化 , 电泳 分 离 后 


转移 到 硝 基 纤维 素 江 膜 上 ,然后 分 别 与 特定 基因 探 针 杂交 , 比 
较 他 们 之 闻 的 差别 ,再 鉴定 其 基因 马 陷 情况 ,作出 诊断 。 其 原 
理 为 径 一 定 限 制 性 内 切 瞻 消化 后 ， 特 定 核 背 琶 序列 存在 于 基 
种 长 度 的 DNA 片段 中 是 一 定 的 , 当 基 因 发 生 突变 或 缺失 后 ， 
本 但 成 限制 性 内 留 酶 的 原 切 点 消失 或 新 切 点 的 出 现 ， 导 致 特 
ER EHRE PIREN DNA FPR EERE eas, MAIHE 
化 就 可 作出 直接 诊断 。 
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EBAY EAB A RTD a. Pee. 
糖尿 病 、 生 长 激素 缺乏 定 、Lesch-Nyhan 综合 症 等 20 多 种 
遗传 病 。 

RFLP 的 间接 分 析 法 ”有 许多 遗传 病 不 是 沽 于 基因 缺 
和 失 和 突变 ,或 者 对 疾病 基因 及 其 原始 产物 也 不 知道 .无 法 用 直 
SAP TH, MERE RFLP 的 间接 连锁 分 析 
法 。 这 种 间接 分 析 有 两 种 具体 方法 。 

方法 之 一 是 用 有 关 基 因为 探 针 ,检测 与 RFLP 连锁 的 遗 
HRNEARG. PICEA RR (PKU), 1984 年 胡 流 清 
博士 应 用 重组 DNA HAS ARSE SA (LAY cDNA 
探 针 ,同时 证 实 应 用 Msp, SphI, #1 Hind II 3 种 限制 性 
ARATE ROMS SSA. LL Msp 工 为 例 。 切 割 正常 
人 基因 组 DNA RUE PER, HE 19kb 和 
23 kb 片段 的 RELP, MERA 19kb 和 238b ARS TF, 
已 生育 一 个 PKU 患者 是 19kb 的 纯 合 子 , 可 以 判断 宪 变 的 产 
化 酶 基因 与 1 和 kb 片段 连锁 ,正常 基因 与 23kb PBEM. Æ 
再 生育 一 个 孩子 为 19kb 纯 合 子 ， 那 将 来 一 定 基 PKU BH, 
若是 23kb 的 纯 合 子 为 正常 者 ,23kb 和 19kb 的 杂 合子 为 基因 
揣 带 者 ,这 样 通过 RFLP 的 连锁 分 析 就 进行 了 产 前 诊断 。 

方法 之 二 是 用 随机 的 克隆 DNA 片段 为 探 针 ， 检测 与 
RFLP 连锁 的 遗传 病 的 基因 缺陷 。 例 如 Huntington 舞蹈 病 
《CHD)， 是 一 种 常 染色 体 显 性 进 传 病 ,一般 在 成 年 期 发 病 ， 如 
能 找到 合适 的 遗传 标志 作 连 锁 分 析 ， 可 在 发 病 前 作 早 期 诊断 
成 产 前 诊断 。 Gusella 等 (1983) 用 12 种 克隆 DNA 片段 为 
探 针 ， 在 美国 人 中 对 HD 基因 作家 系 的 连锁 分 析 ,结果 发 现 
其 中 Gs 的 RFLP 与 HD 基因 有 连锁 关系 ,相距 10cM【〔 分 
靡 )。 这 样 用 克隆 G DNA FRAIRE RRRA Hind 
I, 就 可 检 出 Gu 与 HD 基因 之 间 旺 紧密 连锁 的 限制 性 片 磺 。 
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Ami HD 基因 定位 于 人 类 4 号 染色 体 的 4p16 一 4pter Eo 
这 个 发 现 可 应 用 于 HD 高危 个 体 病 前 的 早期 诊断 。 
ERROA A HERC RARA ERARA EN E 
位 于 7 号 染色 体 上 , 多 囊 肾 疾病 基因 座位 定位 在 16 号 染色 体 
上 ,美国 Amih 群体 中 双 相 型 情感 性 精神 病 基 办 定位 在 1 
号 染色 体 上 。 | 

喜 聚 枝 蔡 酸 探 针 法 ”这 种 分 析 方 法 是 根据 已 知 的 疾 闭 基 
因 的 突变 结构 和 相应 正常 基因 结构 ， 在 体外 人 工 合成 一 自 
,16 一 19bp ERA BB, PRAT SRR BAM 
IEREA AHS, AERA DNA 中 直接 测定 基 
ARPES, Min SATE ear. AA La 
再 氨 酸 羟 化 梅 的 正常 基因 和 突变 基因 的 探 针 。 直 接 对 胎儿 明 
确 作 出 PKU 的 产 前 诊断 。 

此 法 可 用 于 任何 点 突变 所 致 的 遗传 病 的 诊断 。 随 着 越 来 
越 多 和 遗传 病 的 基因 内 部 核 苷 或 序列 的 前 明 ， 这 种 方法 将 可 成 
为 基因 诊断 的 主要 手 筑 。 

除 此 以 外 ,近年 Mullis (1985) 0I, Saiki (1988) 改 
进 的 体外 DNA 放大 技术 又 大 大 促进 基因 诊断 法 的 进展 。 该 
法 是 用 耐 热 的 DNA 训 合 酶 在 体外 系统 中 引发 一 对 引物 
(primer) (FAIRY DNA 双 链 的 合成 ， 称 为 集合 醒 链 式 反 应 
(polymerase chain reaction, PCR), 并 已 成 功 地 应 用 于 Bart 
ie JLAK APSR AIL. PHBA RAIA SP 
HI ra 


”四 、 在 精神 疾病 中 的 应 用 


精神 疾病 的 原因 不 清 。 即 使 70 多 年 来 大 量 工作 论证 存 
在 遗传 效应 ， 可 是 还 不 知 致 病 基 因 及 其 产物 是 什么 ， 在 这 种 
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困难 下 ，DNA 分 析 法 才 为 精神病 的 病 次 探索 并 哲 了 前 里 。 
Egeland 应 用 RFLP 连锁 分 析 论 证 Amish 群体 中 双 相 情感 
+: Rea BU SEALE 11 号 染色 体 上; St. George-Hyslop 
也 应 用 RFLP 法 论证 Alzheimer RARE 21 号 染色 体 上 。 
最 近 精 神 分 腹 症 的 基因 诊断 研究 也 取得 进展 。Bassett(1988 1 
先 在 细胞 遗传 学 研究 上 发 现 一 个 家 系 中 两 个 分 型 症 患 者 与 5 
号 染色 体 的 部 分 三 体 性 有 关联 ， 推 油分 绚 症 基因 可 能 在 染色 
RAN Og 11 一 13 ARL ÆTLI, Sherrington (1988) 
选择 5 个 冰岛 的 和 2 今 英国 的 高 发 家 系 , 共 有 104 KERA, 
经 RDC 和 DSM-II 诊断 31 WADA. 8 HANDS 
神 病 、5 例 为 分 裂 样 人 格 障 得 ; 另 10 例 为 非 分 裂 症 的 精神 病 ， 
称 汐 “ 边 绿 ” 表 型 (“fringe”phenotype)。 每 个 成 员 提 取 的 
DNA ASR AIEEE MSP 1、Xha 1 和 Taq 1 消化 后 ,与 
5 Bauik LARRE p 105-599 Ha 和 p 105-153 Ra 分 别 
杂交 ， 续 果 是 p 105-599 Ha/Taq 1 形成 等 位 基因 卢 段 17kb、 
14kb 和 和 10 kb，p 105-153Ra/Xba 1 ÆRE E5 8.7kb 和 5.8 
kb; 而 p105-153Ra/MSP 1 形成 是 6.3kb 和 5.2 上 b。 然后 
根据 每 个 成 员 显 示 的 长 度 多 杰 性 片段 ， 以 及 将 有 效应 病例 分 
成 3 组 分 别 作 连锁 分 析 。 该 3 个 组 为 : DOMS 组 仅 订 算 分 
弄 症 (外 显 率 86%); DOMSS 组 包括 分 裂 症 和 分 裂 症 谱 群 疾 
病 在 内 (外 显 率 86%); DOMSSF 组 包括 DOMSS 组 病例 
SMELE REA OER 86%) 分析 表 了 骨 最 大 Lods 
值 是 3.22 (DOMS), 4.33 (DOMSS) 和 6.49 (DOMSSF), 
这 一 研究 结果 首次 表 定 分 裂 症 与 5 号 染色 体 上 2 个 探 针 呈 过 
锁 ; 提 示 显 性 的 分 裂 症 易 患 基因 存在 于 5 写 染 色 体 长 辟 上 ,而 
且 此 基因 还 可 导致 精神 分 裂 证 谱 群 疾病 和 其 他 精神 障碍 。 
(ASE, Kennedy 等 (1988) 的 工作 不 支持 过 锁 的 论点 。 他 
们 选择 北 瑞典 的 家 系 ，81 个 家 系 成 员 中 31 例 分 裂 症 和 50 个 
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ERA. RAS SREAL 7 Mee. AHR Lods GNF 
0, ARES UN SRR SR. BAH #1990) 采 
FA Sac 1 和 Ha-ras-] 探 针 对 分 裂 症 作 关联 分 析 , 结果 起 明 
分 裂 症 与 1.7 kb MA BS RK, fie 11 号 染色 体 与 
分 虱 症 的 联系 。 因 此 ， 深 信 精 神 病 分 子 过 传 学 研究 基 一 个 十 
分 重 禄 的 方向 ,也 计 是 病因 研究 的 突破 局 。 

以 上 提出 一 些 开展 研究 的 新 策略 ， 确 实 强调 遗传 的 重要 
性 ,但 并 不 是 排除 发 病 与 社会 .心理 因素 的 关系 ， 因 为 离开 环 
境 也 无 基因 效应 的 存在 ;问题 是 要 探索 根本 原因 so 但 是 必须 要 
把 精神 病 学 牢 牢 建筑 在 自然 科学 的 基础 上 ， 铬 记 精 神 病 学 发 
展 史 中 几 次 脱离 办证 唯物 主义 和 缺乏 科学 的 历史 教训 。 
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